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1 Einführung und Aufgabenstellung 
1.1 Der intravaskuläre Ultraschall 
Bei den zunehmenden und weit im Vordergrund stehenden Ursachen für Mortalität und 
Morbidität stehen die Erkrankungen des kardiovaskulären Systems in den industrialisierten 
westlichen Ländern. Hauptursache hierfür ist die Atherosklerose, welche im Bereich der 
Herzkranzgefäße besondere Bedeutung erlangt. Zur Diagnostik gibt es mehrere katheter-
gestützte Verfahren, unter anderem die quantitative Koronarangiographie (QCA) als 
Standardmethode sowie zunehmend den intravaskulären Ultraschall (IVUS). 
 
 
1.1.1 Entwicklung und Stellenwert des IVUS 
Die Idee einer intravaskulären Bildgebung mittels Ultraschall wurde bereits in den 60er 
Jahren beschrieben. Ein Transducer zur Darstellung der Gefäßmorphologie wurde in den 
darauffolgenden Jahren entwickelt1. Die klinische Anwendung hingegen blieb zunächst 
eingeschränkt aufgrund entwicklungstechnischer Probleme. Verbesserungen der 
Transducer- und Kathetereigenschaften ermöglichten dann Mitte der 80er Jahre die 
Anwendung des IVUS auch in kleinen Gefäßen wie den Koronarien. In den 90ern erlangte er 
schließlich zunehmend an klinischer Bedeutung2. 
 
Der Goldstandard zur Erfassung und Beurteilung der koronaren Herzerkrankung stellt nach 
wie vor die QCA dar. Wegen seiner höheren diagnostischen Aussagekraft nahm der IVUS 
jedoch im Laufe der letzten Jahre eine zunehmend wichtigere Rolle in der Koronardiagnostik 
ein3,4,5,6,7,8,9.  
 
Im klinischen Alltag wird der IVUS sowohl diagnostisch als auch therapeutisch eingesetzt.  
 
Im diagnostischen Bereich bietet der IVUS eine bessere morphologische Beurteilungs-
möglichkeit der tatsächlichen Plaquebelastung bei stenosierenden sowie nicht- 
stenosierenden atherosklerotischen Gefäßveränderungen, wie sie häufig bei diffusen, 
exzentrischen und langstreckigen Koronarveränderungen im Rahmen der KHK auftreten. 
Auch vermindert der IVUS die Fehlinterpretation bei Gefäßüberlagerungen und 
unvollständiger Kontrastmittelfüllung. Insbesondere ermöglicht er eine bessere Einschätzung 
der Ausdehnung von Bifurkationsstenosen und der Hauptstammläsionen der linken 
Koronararterie10. Bei der häufig asymptomatischen koronaren Transplantatvaskulopathie 
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erfolgt durch den IVUS eine deutlich bessere Beurteilung des Schweregrades der 
Gefäßerkrankung und der Prognose bezüglich kardiovaskulärer Ereignisse11. 
 
Im therapeutischen Bereich erfordern die vielfachen Angioplastieverfahren eine exakte 
Information bezüglich der zu behandelnden Gefäßläsion. Mittels IVUS konnte die 
Stentimplantation durch eine Optimierung der Stentexpansion und -apposition an die 
Gefäßwand verbessert werden12,13; hierdurch wurde eine signifikante Vergrößerung des 
Lumendiameters und der Lumenoberfläche durch eine adäquatere Ballondurchmessergröße 
erreicht14 und die Restenoserate minimiert13. Therapeutisch beeinflusst der IVUS somit in 
vielen Fällen wichtige Entscheidungen bezüglich der Planung und Durchführung von 
Interventionen.  
 
Auch in der Forschung hat der IVUS große Bedeutung erlangt. Insbesondere wird er bei 
Studien zur Prüfung neuer therapeutischer Methoden der KHK zur Prävention von 
Restenosen angewandt.  
 
Die häufigsten Komplikationen des IVUS sind transiente Koronarspasmen (0,6-2,9%), 
seltener Dissektionen, akute Gefäßverschlüsse, Koronarembolien und Thrombusbildungen 
(zusammen 0,4%). Somit ist die Komplikationsrate beim IVUS im Vergleich zum 
Gesamtrisiko der Koronarintervention als sehr gering einzuschätzen15. 
 
 
1.1.2 IVUS Bildgebung 
Mittels IVUS werden eine zweidimensionale sowie eine longitudinale oder eine 
dreidimensionale Rekonstruktion bzw. Darstellung des Gefäßbildes in nahezu Echtzeit (30 
Bilder/sec.) ermöglicht. Die Gefäßwand kann morphologisch dargestellt werden. Diese 
besteht aus drei Schichten, die sich um das Gefäßlumen betten (s. Abb. 1). Die Intima ist 
eine dünne Schicht aus Endothelzellen, gestützt von glatten Muskelzellen und Fibroblasten; 
sie ist durch die Lamina elastica interna (LEI) begrenzt. Im Rahmen einer Atherosklerose 
beobachtet man meist eine exzentrische Verdickung dieser Schicht. Lateral schließt sich die 
Media an, die hauptsächlich aus vaskulärer glatter Muskulatur besteht und durch die Lamina 
elastica externa (LEE) von der Adventitia abgegrenzt ist. Die LEE stellt die anatomische 
Referenz für die Gefäßfläche dar. Die Plaquefläche wird durch Substraktion der Lumenfläche 
von der Gefäßfläche errechnet und umfasst somit Intima und Media (s. Abb. 4).  
 
Neben den detaillierten Informationen über den Gefäßwandaufbau und das Lumen liefert der 
IVUS für die Klinik weitere wichtige qualitative Informationen über die 
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Plaquezusammensetzung, -beschaffenheit und -ausdehnung; auch Gefäßdissektionen 
werden gut dargestellt. Insbesondere kalzifizierte Plaques können jedoch aufgrund des 
Schallschattens, den sie verursachen, die Beurteilung erheblich beeinträchtigen (laterale 
Schallauslöschung). 
 
 
Abb. 1: schematischer Aufbau der Gefäßwand einer Arterie (aus Schulenkorf N.16)  
 
 
1.2 Arterielles Remodelling in den Koronararterien 
1.2.1 Definition des arteriellen Remodellings 
Das arterielle Remodelling der Gefäßwand wurde zunächst von Glagov et al. in einer post-
mortem Studie beschrieben17 und später in vivo mittels intravaskulärem Ultraschall 
bestätigt18.  
 
Anfangs wurde es lediglich als „Veränderung der Gefäßwandstruktur“ bezeichnet, heute wird 
es als Veränderung der Gefäßfläche angesehen. Positives Remodelling bezeichnet eine 
radiale Erweiterung, negatives Remodelling eine Abnahme der Gefäßfläche (s. Abb. 2). Es 
besagt primär noch nichts Genaueres über die bestehende Plaquelast19.  
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Abb. 2: Remodellingkategorien (adaptiert aus Schoenhagen P. et al.20) 
 
 
1.2.2 Auswirkungen des arteriellen Remodellings 
Seit über einem Jahrhundert ist bekannt, dass sich die Gefäße an die biologischen 
Gegebenheiten, z.B. während des Wachstums, anpassen21. Der Stellenwert des arteriellen 
Remodellings wurde jedoch erst in den letzten Jahren erkannt.  
 
Positives Remodelling kann zunächst als kompensatorischer Mechanismus das progressive 
Wachstum von atherosklerotischen Plaques ausgleichen und der Lumeneinengung 
entgegenwirken17. Die hämodynamische Wirksamkeit von Stenosen kann somit zeitlich 
verzögert werden22,39. Dieser Prozess wird als Folge einer lokalen Änderung der 
Hämodynamik mit Stimulation des Endothels, u.a. durch gesteigerte Scherkräfte, 
angesehen23,24. Die hiermit verbundene Veränderung und Ausdehnung der Plaque kann mit 
der Koronarangiographie allerdings nicht beurteilt werden18,25.  
Obwohl viele atherosklerotische Segmente dieses kompensatorische Gefäßwachstum 
aufweisen, ist es jedoch häufig unzureichend, um die Lumengröße zu erhalten. In anderen 
Gefäßen beobachtet man im Verlauf sogar die Entwicklung eines negativen Remodellings 
bei wachsender Plaque26,27,28.  
 
Folglich korreliert das Ausmaß der Stenosierung des Lumens sowohl mit der Richtung und 
der Ausprägung des Remodellings als auch mit der Plaqueausdehnung26,29. Möglicherweise 
entwickelt sich das Remodelling schon vor der Plaqueformation im Rahmen der 
Atherosklerose30 und in nicht verletzten Gefäßanteilen nach Angioplastie31.  
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1.2.3 Mögliche Mechanismen bei der Entstehung des Remodellings 
Die Mechanismen, welche zur Entstehung der Atherosklerose und des Remodellings führen, 
bestehen aus komplexen, ineinandergreifenden Faktoren, deren spezifische Funktionen 
bisher nur teilweise erforscht werden konnten.  
 
Das Remodelling ist unter anderem eine Antwort auf hämodynamische Veränderungen wie 
Fluss- und Dehnungsschwankungen32, die zu multiplen endothelialen Reaktionen mit 
konsekutiver Veränderung der Gefäßwand führen33,34,35. Dies ist eine mögliche Erklärung der 
verschiedenen beobachteten Remodellingrichtungen in ein und demselben Gefäß27,36 sowie 
in unterschiedlichen arteriellen Segmenten des Organismus29.  
Im letzten Jahrzehnt wurde zudem die entscheidende Rolle inflammatorischer Prozesse in 
allen Phasen der Atherosklerose erkannt37,38.  
Klinische Parameter beeinflussen ebenso das Remodelling: verschiedene Faktoren, welche 
mit den kardiovaskulären Risikofaktoren assoziiert sind, (z.B. vasokonstriktorische 
Mediatoren bei arterieller Hypertonie, proinflammatorische Zytokine bei Adipositas, Produkte 
der Glykoxidierung bei Hyperglykämie sowie die Dyslipidämie), beeinflussen die 
Plaquestabilität. Positives Remodelling tritt vermehrt bei instabiler Angina pectoris und 
negatives Remodelling bei stabiler Angina pectoris auf20; negatives Remodelling beobachtet 
man häufiger bei insulinpflichtigen als bei nicht-insulinpflichtigen Diabetikern, häufiger bei 
Rauchern als bei Nichtrauchern und seltener bei Hypercholesterinämie39,40. Studien 
bestätigen, dass positives Remodelling durch Lipidsenkung eingedämmt werden kann41,42. 
Zudem entwickelt sich eher negatives Remodelling nach Induktion einer fibrotischen 
Reaktion, wie z.B. nach Angioplastie oder Plaqueruptur43.  
 
 
1.3 Fragestellung 
Das Gefäßremodelling wirft viele Fragen auf: wie bereits beschrieben, sind die Faktoren, 
welche Ausmaß und Richtung des Remodellings bestimmen, nur eingeschränkt bekannt, 
ebenso deren prognostische Wertigkeit. Insbesondere ist die physiologische Relevanz des 
Gefäßremodellings umstritten: während einerseits das positive Remodelling der 
atherosklerotischen Lumeneinengung entgegenwirkt und somit protektiv bezüglich des 
Entstehens myokardialer Ischämie zu wirken scheint17, weist das Gefäßwachstum eine 
erhöhte Plaquevulnerabilität auf und schafft somit die Voraussetzungen für eine Plaqueruptur 
mit nachfolgendem akuten Koronarsyndrom (ACS)20,44,45. Möglicherweise verliert der 
Remodellingprozess seine kompensatorische protektive Funktion im fortgeschrittenen 
 6  
Stadium der Atherosklerose und bewirkt eine Minderversorgung des Myokards durch 
Gefäßstenosierung.  
 
Bei Patienten, welche vor einer perkutanen koronaren Revaskularisation mittels 
intrakoronarem Ultraschalls untersucht wurden, besteht die Möglichkeit der Beurteilung des 
Remodellingprozesses bei fortgeschrittener Atherosklerose. Bisherige Untersuchungen bei 
der konventionellen Ballondilatation an Koronar-46 und Femoralarterien47 zeigten, dass das 
Ausmaß des vorbestehenden Remodellings Einfluss auf den Dilatationsmechanismus und 
auf die Restenoserate haben kann48. Weniger untersucht ist, inwiefern diese Befunde auch 
auf Läsionen mit Stentimplantationen übertragen werden können. 
 
Diese Arbeit soll anhand der IVUS-Daten einer groß angelegten Studie der Fragestellung 
nachgehen, inwiefern klinische Parameter und kardiovaskuläre Risikofaktoren das 
Remodelling beeinflussen, und ob das Remodelling den Langzeitverlauf nach 
Stentimplantation maßgeblich beeinflusst und somit therapeutische Konsequenzen daraus 
resultieren könnten. Zudem wird untersucht, ob der Schweregrad des Remodellings mit 
klinischen Faktoren in Zusammenhang zu bringen ist.  
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2 Material und Methoden 
2.1 Die Studie  
2.1.1 Beschreibung des Patientenkollektivs 
Als Kollektiv wurden die Patienten der multizentrischen OPTICUS-Studie (OPTimization with 
ICUS to reduce stent restenosis)49 genommen, welche eine Bestimmung des Remodellings 
bei fortgeschrittenen hämodynamisch wirksamen Koronarstenosen bieten, und bei denen 
eine IVUS-Untersuchung vor Stentimplantation durchgeführt wurde. 
 
Das Gesamtkollektiv der Studie umfasste 550 Patienten aus 26 teilnehmenden Zentren in 
Europa und dem Nahen Osten.  
 
Es galten folgende Einschlusskriterien: 
- Angina pectoris oder dokumentierte Ischämie 
- Fehlende Kontraindikation für eine thrombozytenaggregationshemmende Therapie 
- Läsionslänge von maximal 25 mm in einer Arterie mit einem minimalen Durchmesser 
von 2,5 mm 
sowie folgende Ausschlusskriterien:  
- akute Ruheangina (Braunwald Klasse III)  
- vollständige Akinesie des von der Zielarterie versorgten Myokards 
- signifikante Läsion des linken Hauptstamms 
- Läsion im Bifurkationsbereich 
- Einschluss eines Seitenastes mit einem minimalen Durchmesser von 2 mm, sowie 
die Ostiumstenose 
 
Die teilnehmenden Patienten wurden randomisiert und der konventionellen 
angiographischen oder der IVUS-gesteuerten Stentimplantationstechnik zugeteilt. Beide 
Gruppen zeigten keine Unterschiede bezüglich der klinischen Grunddaten und der 
angiographischen Charakteristika. Letztendlich wurde ein Kollektiv von insgesamt 252 
Patienten mit IVUS-gesteuerter Stentimplantation behandelt. Diese fließen in das für diese 
Arbeit benötigte Kollektiv ein. 
 
Um eine möglichst genaue Erfassung der Daten zu gewährleisten, wurden jedoch weitere 
133 Patienten aus dem IVUS-Patientenkollektiv für diese Arbeit ausgeschlossen wegen: 
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- fehlender Aufzeichnung auf dem Videoband bei 8 Patienten 
- lediglich postinterventioneller IVUS-Aufzeichnung in 67 Fällen (meist aufgrund eines 
Abbruchs der präinterventionellen Aufzeichnung wegen pektanginöser Beschwerden 
oder EKG-Veränderungen im Sinne einer Ischämie mit ST-Strecken-Veränderungen) 
- morphologischer Kriterien in 14 Fällen (Dissektionen, Gefäßabgänge oder multiple 
bzw. langstreckige Stenosen, die eine eindeutige Definition der distalen oder 
proximalen Referenzsegmente nicht ermöglichten)  
- technischer Probleme in 28 Fällen (manueller Rückzug, fehlende Kalibrierungsgitter, 
fehlende Angabe der Uhrzeit während des Rückzuges, unterbrochenes Pullback mit 
fehlenden Teilstücken bei der Aufnahme oder gänzlich fehlende Aufzeichnung des 
proximalen oder distalen Referenzbereiches bzw. Abbruch der Aufzeichnung im 
Bereich der Läsion) 
- qualitativer Kriterien in 44 Fällen (Artefakte, Auslöschungen oder fehlender Kontrast 
bei der Grundeinstellung des Gerätes) 
 
 
2.1.2 Durchführung der Studie 
Eine schriftliche Einverständniserklärung wurde von jedem an der Studie teilnehmenden 
Patienten eingeholt.  
Zur Verhinderung einer akuten Stentthrombose bzw. Stentokklusion erhielten die Patienten 
Heparin i.v., Acetylsalicylsäure (mindestens 100 mg täglich) als Dauertherapie sowie 
Ticlopidin (250 mg zweimal täglich) über vier Wochen.  
Es wurden Stents zweier verschiedener Firmen eingesetzt (JJIS double spiral bridge, Power 
Grip, Crown stent [Cordis/Johnson&Johnson] oder NIR [Medinol, Boston Scientific Corp]). 
Die Stentimplantation erfolgte unter einem minimal empfohlenen Balloninflationsdruck von 14 
atm. Bei den Patienten der IVUS-Gruppe wurde eine präinterventionelle sonographische 
Aufnahme des Koronarstatus empfohlen. Es wurden die Kriterien der MUSIC-Studie 
(Multicenter Ultrasound Stenting in Coronaries) für die Zielläsion angewandt13 (s. Anhang 
6.4). 
Die Studienpatienten stellten sich zur klinischen Kontrolle sowie zur Durchführung von 
Labortests und eines EKGs nach 14 Tagen und einem Monat erneut vor. Nach 6 (4-7) 
Monaten wurden erneut o.g. Untersuchungen, eine Ergometrie sowie eine 
Koronarangiographie durchgeführt; sollte bei manchen Patienten schon eine 
Koronarangiographie in den ersten 4 Monaten nach initialem IVUS aufgrund entsprechender 
Symptomatik durchgeführt worden sein, so wurde diese nur im Falle einer Restenose 
gewertet. Nach 12 (+/-1) Monaten erfolgte die letzte Wiedervorstellung mit klinischer 
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Untersuchung und EKG. Klinische Ereignisse, stationäre Aufenthalte, kardiovaskuläre 
Komplikationen, Tod und Interventionen wurden dokumentiert49.  
 
 
2.2 Der intravaskuläre Ultraschall 
2.2.1 Intravaskuläres Ultraschallbildgebungssystem  
Die in dieser Studie verwendeten Ultraschallkatheter bestehen aus einem Teleskopkatheter 
mit einem Schaftdurchmesser von 2,9 bis 3,5 French. Beim mechanischen Verfahren 
beherbergt das distale, schalldurchlässige Innenteil die Bildgebungseinheit, die aus einer 
flexiblen rotierenden Antriebswelle und einem 20-40 MHz-Schallkopf (Transducer) besteht. 
Während der Bilddarstellungsphase rotiert der Transducer über die Antriebswelle mit hoher 
Geschwindigkeit (ca. 1800 Umdrehungen/min.) und sendet gleichzeitig Ultraschallwellen 
aus, welche die gesamte Gefäßzirkumferenz abtasten50. Das elektronische Verfahren 
hingegen hat einen Schallkopf, der aus 64 zirkulär angeordneten piezoelektrischen Kristallen 
besteht (s. Abb. 3). Hier erfolgt die vollständige Darstellung des Gefäßquerschnitts durch die 
zeitlich differenzierte sektorielle Erfassung der einzelnen Abschnitte. Aus den eintreffenden 
Signalen werden 360° Schnittbilder in Echtzeit mit bis zu 30 Bildern/sec. berechnet und 
erstellt. Die Fokussierung erfolgt unabhängig von der Transducer-Objekt-Distanz. Das axiale 
bzw. laterale Auflösungsvermögen beträgt in Abhängigkeit von der Entfernung zur 
Gefäßwand 100-150µm. 
 
 
 
Abb. 3: Aufbau des intravaskulären Ultraschallkatheters 
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2.2.2 Praktische Durchführung der Untersuchung 
Nach Gabe von Heparin wird der Führungskatheter im Koronarostium platziert und das 
Zielgefäß mit einem Führungsdraht sondiert. Vor der Einführung des IVUS-Katheters werden 
zur Vermeidung von Koronarspasmen und zur Erlangung einer standardisierten 
Vasodilatation ca. 0,2 mg Nitroglycerin intrakoronar appliziert. Der IVUS-Katheter wird 
anschließend unter Durchleuchtung über den Führungsdraht nach distal vorgeschoben, die 
Position des Transducers ist anhand seiner röntgendichten Markierung bzw. über die Gabe 
von Kontrastmittel zu verfolgen. Nach der koaxialen, zentralen Positionierung des Katheters 
distal der Läsion im Zielgefäß wird die Stellung des Katheters angiographisch dokumentiert. 
Im Anschluss daran erfolgt die Bildgebung unter standardisiertem, motorisiertem Rückzug 
des IVUS-Katheters. Die Antriebseinheit, die den Transducer im Katheter rotiert, wird auf 
einen Motorschlitten gespannt, der nach Aktivierung den Katheter kontinuierlich mit einer 
Geschwindigkeit von 0,5 mm/sec. in der Koronararterie nach proximal zieht. Die Audio- und 
Videodokumentation erfolgt auf Super-VHS-Videoband. 
 
 
2.3 Auswertung der Daten 
2.3.1 Technische Daten 
Die auf Videoband aufgezeichneten Daten wurden segmental analysiert. Bei maximaler 
enddiastolischer Perfusion der Koronararterie wurden die Konturen der Gefäßwand 
(Endothel-Lumen-Grenze und Lamina elastica externa) manuell mithilfe eines 
Grafikprogrammes gezeichnet und unter Anwendung der Simpsonschen Regel planimetriert. 
Anschließend erfolgte die quantitative Datenauswertung mit Errechnung der Gefäß- und 
Lumenquerschnittsflächen durch das Programm TapeMeasure, INDEC Systems, Inc., 
Capitola, California. 
 
 
2.3.2 Nomenklatur und Definitionen der erhobenen Messwerte 
LEE: Lamina elastica externa (Media-Adventitia-Grenze) 
Gefäßfläche (VA = Vessel area): durch die LEE begrenzte Koronararterienfläche 
Lumenfläche (LA = Lumen area): durch das Endothel begrenzte Koronararterienfläche 
Plaquefläche: errechnet aus VA - LA 
Remodellingindex (RI) = VA Läsion / (VA distale Referenz + VA proximale Referenz) : 2 
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Diese Werte sind in der folgenden Abbildung dargestellt (s. Abb. 4). 
 
 
 
Abb. 4: IVUS-Bild einer Koronararterie 
 
 
Die Messungen erfolgten nur bei IVUS-Bildern ausreichender Qualität und mit gut 
abgrenzbaren Wandstrukturen (eine laterale Schallauslöschung aufgrund echodichter 
Plaques wurde bis zu einer Ausdehnung von maximal 60° des Gefäßbogens bei ansonsten 
gut abgrenzbaren Strukturen toleriert). 
 
Zur Analyse der o.g. Flächen wurde zunächst in der gesamten aufgezeichneten 
Bildersequenz der Läsionsort als diejenige Stelle definiert, an der die geringste Lumenfläche 
gemessen wurde. Bei langstreckigen Stenosen wurde die Mitte der Stenose berechnet und 
als Läsionsort bezeichnet.  
Von dort aus wurden jeweils 15 Messungen im Abstand von 1mm nach distal und nach 
proximal durchgeführt, so dass eine Strecke von insgesamt 30mm vermessen wurde. Als 
proximales Referenzsegment wurde der 15mm lange Abschnitt proximal der Läsion definiert, 
wobei die proximalste Messung als proximale Referenz definiert wurde; umgekehrt galt als 
distales Referenzsegment der Abschnitt distal der Läsion mit der distalen Referenz als die 
distalste Messung von der Läsion (s. Abb. 5).  
Die Referenzsegmente waren frei von Gefäßabgängen. War eine Messung von je 15mm des 
Referenzsegments distal und proximal der Läsion nicht möglich (z.B. aufgrund des Abbruchs 
der Videoaufnahme, wegen eines Gefäßabganges oder deutlicher Verschlechterung der 
Bildqualität), so wurden die Messungen entsprechend, jedoch minimal bis zu 7mm, auf 
beiden Seiten reduziert.  
 
Media-Adventitia-Grenze  /  LEE 
Endothel-Lumen-Grenze 
Diameter 
Lumen 
D
ia
m
e
te
r 
G
e
fä
ß 
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Abb. 5: Schematische Darstellung des Gefäßlängsschnitts 
 
 
2.4 Remodelling 
2.4.1 Remodellinggruppen 
RI kleiner 1 kennzeichnete eine Gefäßveränderung im Sinne einer Verengung im 
Stenosebereich (negatives Remodelling), RI größer oder gleich 1 eine Erweiterung des 
Gefäßes im Stenosebereich (positives Remodelling) - s. Abb. 6.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Positives Remodelling     Negatives Remodelling 
 
Abb. 6: Schematische Gegenüberstellung des Gefäßlängs- und -querschnitts von positivem und 
negativem Remodelling  
 
 
Zur Vermeidung von Verwechslungen und Unklarheiten wird in der gesamten Arbeit von 
Gruppen gesprochen, wenn es sich um die Einteilung in negatives und positives 
Remodelling handelt.  
distales Referenzsegment 
15mm 
 
proximales Referenzsegment 
15mm 
 
VA   LA   Lumen  Plaque    LA   VA 
distale Referenz       Läsion         proximale Referenz 
Plaque 
 
Läsion Referenzsegment 
 
Plaque 
 
Referenzsegment 
 
Referenzsegment 
 
Läsion 
Lumen 
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2.4.2 Remodellingkollektive 
In der Literatur über den koronaren IVUS findet man verschiedene Grenzwerte des RI zur 
Definition von positivem und negativem Remodelling. Streng mathematisch genommen ist 
ein RI kleiner 1 als negativ und jener größer oder gleich 1 als positiv zu werten. Im 
überwiegenden Teil der Studien wird jedoch das negative Remodelling mit einem RI kleiner 
oder gleich 0,95 und das positive mit einem RI größer oder gleich 1,05 definiert. Das 
Kollektiv mit dem Remodellingindex zwischen 0,95 und 1,05 wird häufig intermediäres 
Remodelling genannt.  
In der vorliegenden Arbeit wurden zusätzlich noch stärkere Ausprägungen des Remodellings 
(RI kleiner oder gleich 0,75 und größer oder gleich 1,25) separat untersucht. 
 
Verteilung der Remodellingkollektive 
Abb. 7 bildet die Aufteilung der in dieser Arbeit untersuchten Remodellingkollektive ab.  
Das Remodellingkollektiv R75 enthielt die Patienten mit einem Remodellingindex größer 
oder gleich 1,25 und kleiner oder gleich 0,75. Insgesamt betrug es 28 Patienten: 12 von 
ihnen zeigten ein positives (RI≥1,25) und 16 ein negatives Remodelling (RI≤0,75). 
Das Remodellingkollektiv R95 beinhaltete die Patienten mit einem Remodellingindex größer 
oder gleich 1,05 und kleiner oder gleich 0,95. Insgesamt waren es 96 Patienten: 49 wiesen 
ein positives (RI≥1,05) und 47 ein negatives (RI≤0,95) Remodelling auf. 
Das Remodellingkollektiv R100, das alle für diese Arbeit untersuchten Patienten enthielt, 
betrug 119 Patienten: bei 62 von ihnen wurde ein positives (RI≥1,00), bei 57 ein negatives 
Remodelling (RI<1,00) gemessen. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Abb. 7: Verteilung der Remodellingkollektive 
 
1.62 0.51 1 0.95 1.05 0.75 1.25 
R100 
R95 
R75 
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Die Einteilung in R100, R95 und R75 wird in dieser Arbeit mit dem Begriff Kollektiv benannt, 
um es von der Einteilung positives/negatives Remodelling (Gruppen) deutlich abzugrenzen. 
 
In den vorliegenden Untersuchungen wurden die drei beschriebenen Remodellingkollektive 
in ihrer jeweiligen Ausprägung „negativ“ und „positiv“ untersucht und gegenübergestellt. 
 
 
2.5 Statistik 
Die statistische Auswertung wurde anhand des Computerprogramms SPSS, Versionen 13.0 
bis 16.0 sowie Excel (Microsoft Office 2000 Premium) durchgeführt. 
Zur Untersuchung der demographischen, klinischen und morphologischen Variablen wurden 
standardisierte statistische Methoden angewandt. Quantitative Messwerte werden als 
Mittelwerte mit entsprechenden Standardabweichungen in den Tabellen angegeben, 
qualitative Daten als Prozentualwerte.  
Die Zusammenhänge zwischen den stetigen Messwerten bzw. den klinischen Parametern 
wurden mit dem Korrelationskoeffizienten von Pearson für die normalverteilte 
Grundgesamtheit ermittelt oder mit dem Korrelationskoeffizienten von Spearman bei 
nichtnormalverteilten und ordinalen Werten.  
Zur Auswertung von Abhängigkeiten zwischen Remodelling und klinischen Parametern 
wurden parametrische Testverfahren angewandt. Für den Vergleich stetiger Werte wurde der 
t-Test für unverbundene Stichproben benutzt, für kategorielle Werte der Chi-Quadrat-Test 
und bei kleinen Fallzahlen, oder wenn mindestens eines der Felder weniger als 5 Fälle 
enthielt, der Fisher-Exact-Test (in den Tabellen mit „F“ gekennzeichnet). 
Als signifikant galten in allen Tests Ergebnisse mit einem p-Wert < 0,05. Diese wurden in den 
Tabellen grau unterlegt. 
 
Die Normalverteilung wurde mittels des Kolmogorov-Smirnov-Tests berechnet. 
In R100 wurden die Parameter Alter und Cholesterin mit p=0,200 sowie die absoluten 
Remodellingwerte mit p=0,160 als normalverteilt angenommen. Sämtliche andere metrische 
Werte befanden sich mit p<0,05 unterhalb der Grenze, für die eine Normalverteilung 
angenommen wird.  
In R95 waren Alter, Cholesterin und absolute Plaqueausdehnung mit einem p-Wert von 
0,200 normalverteilt.  
Auch in R75 waren Alter und Cholesterin mit p=0,200 sowie die prozentuale 
Plaqueausdehnung mit p=0,053 im Bereich der Normalverteilungsannahme. Die absolute 
Plaqueausdehnung war mit p=0,043 grenzwertig nahe der Signifikanzgrenze.  
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Somit wurden in dieser Arbeit die Parameter Alter und Cholesterin in allen Kollektiven sowie 
zusätzlich das Remodelling bei R100 als normalverteilt angenommen. Die hierfür geeigneten 
Tests wurden entsprechend angewandt.  
 
 
2.6 Übersicht 
2.6.1 Klinische Parameter 
In Tab. 1 sind die klinischen Daten des Patientenkollektivs dargestellt, welche bei Aufnahme 
im Krankenhaus im Rahmen der Anamnese erhoben wurden. Zudem sind die gemessenen 
Laborwerte aufgelistet. 
Die Definitionen der verschiedenen Angina pectoris Klassifikationen werden im Anhang 6.2 
aufgeführt.  
 16  
Klinische Parameter   Pat.-Anzahl  prozentualer  
bei Aufnahme     (n=119) od. Pat.-Anteil  
     Mittelwert 
± Std. Abw. 
 
 
Allgemein:  
Alter (Jahre)    58,85 ± 9,0  
Männer     99  83,2 % 
Frauen     20  16,8 % 
 
Symptomatik:  
Keine Angina pectoris   10  8,4 % 
Stabile Angina pectoris   66  55,5 % 
Instabile Angina pectoris   43  36,1 % 
 
Klassifikation der Angina pectoris: 
CCS 1     12  10,1 % 
CCS 2     28  23,5 % 
CCS 3     24  20,2 % 
CCS 4     2  1,7 % 
 
Braunwald I    6  5 % 
Braunwald II    34  28,6 % 
Braunwald III    3  2,5 % 
 
Klinische Klasse A   3  2,5 % 
Klinische Klasse B   35  29,4 % 
Klinische Klasse C   5  4,2 % 
 
Risikofaktoren: 
Keine     3  2,5 % 
Hypercholesterinämie   72  60,5 % 
Nikotinabusus    85  71,4 % 
 Aktueller Nikotinkonsum  42  35,3 % 
 Z.n. Nikotinkonsum  43  36,1 % 
Positive Familienanamnese  36  30,3 % 
Arterieller Hypertonus   63  52,9 % 
Diabetes mellitus    18  15,1 % 
KHK-Anamnese    46  38,7 % 
Z.n. Myokardinfarkt  35  29,4 % 
Z.n. PTCA   22  18,5 % 
Z.n. CABG   3  2,5 % 
 
Kardiovaskuläre Medikation: 
Acetylsalicylsäure   115  96,6 % 
Ticlopidin    20  16,8 % 
ß-Blocker    71  59,7 % 
ACE-Hemmer    31  26,1 % 
Ca-Antagonisten    38  31,9 % 
Nitrate     67  56,3 % 
CSE Inhibitoren    27  22,7 % 
 
Laborwerte: 
Gesamtcholesterin (mg/dl)  212,36 ± 44,12 
Leukozyten (1000/µl)   7,98 ± 8,31  
Kreatinin (mg/dl)    1,02 ± 0,44 
 
 
Tab. 1: Klinische Daten des Patientenkollektivs 
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2.6.2 Läsionscharakteristika 
Im Rahmen der Durchführung des IVUS wurde die Art und Lokalisation der Läsion sowie der 
Schweregrad der koronaren Herzerkrankung dokumentiert (s. Tab. 2). 
Eine grafische Darstellung der Koronarsegmente befindet sich im Anhang 6.3. 
 
 
Läsion     Pat.-Anzahl prozentualer  
     (n=119) Pat.-Anteil 
 
 
Läsionsart: 
De novo Stenose    113  95 % 
Restenose nach Ballondilatation  6  5 % 
 
Läsionslokalisation: 
LAD     64  53,8 % 
RCX     29  24,4 % 
RCA     26  21,8 % 
 
Segment 1    11   9,2 % 
Segment 2    13   10,9 % 
Segment 3     2   1,7 % 
Segment 6     33   27,7 % 
Segment 7    30   25,2 % 
Segment 8     1   0,8 % 
Segment 11    11   9,2 % 
Segment 12    4   3,4 % 
Segment 13    13   10,9 % 
Segment 14    1  0,8 % 
 
KHK-Ausprägung: 
1-Gefäß-KHK    74  62,2 % 
2-Gefäß-KHK    31  26,1 % 
3-Gefäß-KHK    14  11,8 % 
 
 
Tab. 2: Läsionscharakteristika 
 
 
2.6.3 Klinischer Verlauf 
Bei den Wiedervorstellungsuntersuchungen waren nach einem Monat 118 Patienten 
gekommen (99,2%), nach 6 Monaten ebenso 118 und nach 12 Monaten 115 (96,6%): zwei 
der nicht erschienenen Patienten waren verstorben, bei den weiteren zwei wurde der Grund 
nicht angegeben. Die Ursache des Ablebens beider Patienten wurde ebenfalls nicht 
dokumentiert. 
Die Art und Anzahl der MACE (major adverse cardiac events) sind in Tab. 3 aufgeführt. 
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MACE      Pat.-Anzahl prozentualer  
     (n=119) Pat.-Anteil 
 
 
MACE-Art: 
Keine     55  46,2 % 
Blutung     1  0,8 % 
Koronarspasmus    1  0,8 % 
Akuter Myokardinfarkt   2  1,7 % 
Angina pectoris    50  42 % 
PTCA     23  19,3 % 
CABG     3  2,5 % 
Exitus letalis    2  1,7 % 
 
Anzahl an MACE: 
1 Komplikation/Intervention  44  37 % 
2 Komplikationen/Interventionen  17  14,3 % 
3 Komplikationen/Interventionen  6  5 % 
 
Zeitpunkt des Auftritts von MACE: 
bei IVUS    4  3,4 % 
im 1. Monat    9  7,6 % 
zwischen 2. und 6. Monat   40  33,6 % 
zwischen 7. und 12. Monat  40  33,6 % 
 
 
Tab. 3: Klinischer Verlauf 
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3 Statistische Auswertung und Ergebnisse 
3.1 Prozentuale Plaqueausdehnung  
Die Plaqueausdehnung wurde aus der vermessenen Gefäßfläche minus der vermessenen 
Lumenfläche berechnet und anschließend prozentual zur Gesamtgefäßfläche gestellt. 
 
Wie in Tab. 4 ersichtlich, betrug der Mittelwert der Plaquebelastung beim negativen 
Remodelling 80 ± 2% der Gesamtgefäßfläche, beim positiven Remodelling hingegen 88 ± 
1%. Der Unterschied in der Plaqueausdehnung zwischen beiden Gruppen belief sich auf ca. 
5 bis 6% in R100 und R95 bzw. 11% in R75; das positive Remodelling wies somit quantitativ 
etwas mehr Plaque auf als das negative. 
Die Plaquebelastung war beim negativen Remodelling in R100 am höchsten (82,38 ± 9,11%) 
und nahm über R95 bis R75 kontinuierlich ab (77,87 ± 10,76%), beim positiven jedoch blieb 
sie nahezu unverändert (s. Abb. 8). 
Die Ergebnisse stellten sich in allen Kollektiven gleich dar, R75 war allerdings am 
deutlichsten. 
Die statistische Auswertung mittels Mann-Whitney-U-Test ergab einen signifikanten p-Wert 
von 0,000 in allen drei Kollektiven und bestätigte somit den höheren prozentualen 
Plaqueanteil bei positivem im Vergleich zu negativem Remodelling.  
 
 
 
Abb. 8: prozentuale Plaquebelastung  
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Tab. 4: Plaqueausdehnung  
 
 
Dieses Ergebnis wurde durch den positiven, gleichsinnigen Zusammenhang zwischen 
Remodellingindex und prozentualer Plaquelast mit einem Korrelationskoeffizienten nach 
Spearman von rS=0,422 und p=0 für R100 (s. Abb. 9) noch unterstrichen, welcher besagt, 
dass mit steigendem RI der prozentuale Plaqueanteil zunimmt. 
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Abb. 9: Korrelation zwischen Remodelling und Plaquelast in R100 
 
 
3.2 Alter 
Hinsichtlich der Altersverteilung zeigten sich kaum Unterschiede zwischen positivem (37 bis 
82 Jahre) und negativem (36 bis 80 Jahre) Remodelling. Ebenso differierten die Mittelwerte 
und entsprechenden Standardabweichungen in den verschiedenen Kollektiven nur 
geringfügig voneinander (s. Tab. 5). Man konnte lediglich eine breitere Streuung des Alters 
mit zunehmender Kollektivgröße beobachten (s. Abb. 10). 
Statistisch bestand keine Signifikanz bei p-Werten zwischen 0,487 und 0,863. 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
Plaque  [%] min. 53,22 66,98 0 53,22 66,98 0 53,22 75,98 0 
max. 95,01 95,16 95,01 95,16 89,81 94,3
Median 84,38 89,43 83,78 89,81 82,95 89,38
Mittelwert 82,38 87,46 81,79 88,07 77,87 88,84
Std. Abw. 9,11 6,73 9,53 6,69 10,76 4,83
25. Perzentile 79,43 85,16 79,31 87,46 71,68 87,64
75. Perzentile 88,75 91,69 88,49 91,96 85,32 92,3
Remodelling Remodelling Remodelling
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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Abb. 10: Altersverteilung 
 
 
3.3 Geschlecht 
Der Anteil an männlichen Patienten überwog deutlich in beiden Gruppen. Beim negativen 
Remodelling betrug der Anteil von Männern zu Frauen circa 4:1 (80 ± 1% versus 20 ± 1%); 
beim positiven Remodelling waren es circa 5:1 (85,4 ± 2% versus 14,6 ± 2%), 
ausgenommen von R75 mit einem Verhältnis von 2:1 (66,6% vs. 33,3%).  
Die Kollektive wiesen somit ähnliche Tendenzen auf, allerdings mit unterschiedlicher 
Gewichtung (s. Tab. 5).  
Es bestand auch keine statistische Signifikanz bei p-Werten von 0,235 bis 0,534.  
 
 
Tab. 5: Verteilung von Geschlecht und Alter 
 
 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
Geschlecht 0,235 0,534 0,418 F
Männer  [%] 78,9 87,1 78,7 83,7 81,3 66,7
Frauen  [%] 21,2 12,9 21,3 16,3 18,8 33,3
Alter min. 37 36 0,487 37 36 0,863 37 50 0,667
max. 82 80 82 80 71 74
Median 59 59 60 59 61 58
Mittelwert 58,25 59,4 59,23 59,55 58 59,33
Std. Abw. 9,43 8,69 9,54 8,37 8,03 8,04
25. Perzentile 51,5 52,75 55 53 53 52,25
75. Perzentile 62 65,25 63 64,5 62 64,25
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
Remodelling Remodelling Remodelling
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3.4 Symptome bei Aufnahme / Angina pectoris 
3.4.1 Angina pectoris (stabil/instabil) vor Intervention 
In beiden Gruppen berichteten mindestens 90% von einer Angina pectoris bei Aufnahme. 
Diese galt neben der dokumentierten Ischämie als Einschlusskriterium für die Studie. Beim 
positiven Remodelling war der Prozentsatz etwas höher mit bis zu 6,2%. Zudem nahm 
sowohl der relative Anteil an Patienten mit Angina pectoris als auch der Unterschied 
zwischen beiden Gruppen von R100 über R95 bis R75 kontinuierlich zu (s. Tab. 6). Somit 
zeigte R75 das deutlichste Ergebnis. 
Eine Signifikanz wurde jedoch in keinem Kollektiv erreicht (p≥0,431).  
 
Bei der Differenzierung der Anginatypen dominierte die stabile Angina pectoris in beiden 
Gruppen (mind. 60% beim negativen und mind. 50% beim positiven Remodelling). Die 
instabile Angina pectoris hingegen trat bei max. 30% respektive 42% der Untersuchten auf. 
Der relative Anteil an Patienten mit stabiler Angina pectoris nahm in beiden Gruppen von 
R100 über R95 bis R75 kontinuierlich zu (negatives Remodelling 59,6% in R100 und 87,5% 
in R75; positives Remodelling 51,6% und 75%). Umgekehrt hierzu nahm der Anteil derer mit 
instabiler Angina pectoris stetig ab (29,8% / 6,3% bzw. 41,9% / 25%) (s. Tab. 6). R75 hob die 
Dominanz der stabilen Form somit am deutlichsten hervor. 
Eine Signifikanz wurde jedoch auch hier nicht erreicht (p≥0,241). 
 
Wie in Tab. 6 ersichtlich, bestand ein deutlicher Zusammenhang zwischen stabiler Angina 
pectoris und negativem Remodelling sowie instabiler Angina und positivem Remodelling. 
Aus quantitativer Sicht hatten in R100 doppelt so viele Patienten mit negativem Remodelling 
eine stabile Angina pectoris (beim positiven lediglich gut 1/5 mehr), in R75 erreichten sie 
nahezu eine 14-fache Häufung (vs. eine 3-fache). Zudem bestand im Vergleich beider 
Gruppen eine ausgeprägte Häufung von instabiler Angina pectoris beim positiven 
Remodelling (12,1% mehr in R100 bzw. 18,7% in R75 als beim negativen Remodelling). 
In den drei untersuchten Kollektiven waren die Verteilung von Angina pectoris sowie die 
Unterteilung stabil/instabil ähnlich, wobei R75 die ausgeprägtesten Werte zeigte. 
In den statistischen Testverfahren mittels Chi-Quadrat-Test ergab sich jedoch keine 
Signifikanz für die Verteilung von stabiler und instabiler Angina pectoris (p≥0,241). 
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Tab. 6: Verteilung der Angina pectoris 
 
 
3.4.2 Angina pectoris nach Klassifikationen 
Klassifikation nach der Canadian Cardiovascular Society (CCS) 
Bei Patienten mit negativem Remodelling war CCS 3 (27,7 bis 43,8%), bei jenen mit 
positivem Remodelling CCS 2 (25 bis 26,5%) am häufigsten vertreten, CCS 1 hingegen am 
wenigsten in beiden Gruppen (unter 17%). CCS 4 trat lediglich in Kombination mit positivem 
Remodelling in 2 Fällen (in R100) bzw. einem Fall (in R95 und R75) auf. 
In den verschiedenen Kollektiven veränderte sich die Gewichtung nicht wesentlich, außer bei 
R75/positives Remodelling, in dem die Verteilung ausgeglichener war (s. Tab. 7). 
Statistisch bestand keine Signifikanz bei p-Werten ≥ 0,202. 
 
Klassifikation nach Braunwald  
In beiden Gruppen war Braunwald II am häufigsten vertreten; insbesondere bestand ein 
deutlicher Zusammenhang von positivem Remodelling und Braunwald II in 24 Fällen (38,7%) 
versus jeweils einem (1,6%) in den anderen Klassen in R100. Beim negativen Remodelling 
hingegen war die Verteilung etwas gleichmäßiger und Klasse I häufiger vertreten.  
Statistisch wurde diese Beobachtung im Fisher-Exact-Test durch einen signifikanten p-Wert 
von 0,022 im Kollektiv R100 bestätigt. 
R95 und R75 spiegelten dieses Ergebnis ohne statistische Signifikanz wieder, in R75 waren 
die wenig vertretenen Klassen I und III allerdings überhaupt nicht mehr belegt (s. Tab. 7). 
 
Klinische Klassifikation  
Hier war Klasse B in beiden Gruppen am häufigsten vertreten. Klassen A und C waren 
unterrepräsentiert mit je nur einem Patienten mit negativem respektive zwei Patienten mit 
positivem Remodelling in R100 und R95 bzw. keinem in R75. 
Diese Verteilung war somit in allen drei Kollektiven ähnlich, in R75 blieb jedoch nur noch die 
dominierende Klasse B belegt (s. Tab. 7). 
Statistisch erlangte diese Beobachtung keine Signifikanz (p≥0,285). 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
Angina pect. vorhanden  [%] 89,5 93,5 0,517 F 91,5 95,9 0,431 F 93,8 100 1 F
Angina Typ 0,343 0,241 F 0,285 F
Stabile AP  [%] 59,6 51,6 66 55,1 87,5 75
Instabile AP  [%] 29,8 41,9 25,5 40,8 6,3 25
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
Remodelling Remodelling Remodelling
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Tab. 7: Verteilung der Angina pectoris nach verschiedenen Klassifikationen 
 
Eine grafische Übersicht zum Vergleich der Klassifikationen von Angina pectoris befindet 
sich im Anhang 6.5.1. 
 
 
3.5 Bestehende Risikofaktoren 
3.5.1 Risikofaktoren allgemein 
In beiden Gruppen hatten alle Patienten Risikofaktoren bei Aufnahme (ausgenommen von 
einem Patienten mit negativem Remodelling in R100 und zwei mit positivem Remodelling in 
R100 und R95). 
Patienten mit negativem Remodelling hatten am häufigsten drei, Patienten mit positivem 
Remodelling am häufigsten zwei Risikofaktoren bei Aufnahme. 
Insgesamt wiesen jedoch letztere mehr Risikofaktoren auf: 83-86% der Patienten mit 
positivem Remodelling hatten zwei oder mehr Risikofaktoren, hingegen nur 69-77% derer mit 
negativem Remodelling. Dieser Unterschied wurde mit höher werdendem Remodellingindex 
deutlicher (Unterschied von 6,7% in R100 und von 14,5% in R75). 
Das Verhältnis der Risikofaktorenverteilung unterschied sich in den Kollektiven voneinander 
(s. Tab. 8); R75 spiegelte somit die Tendenzen nur bedingt wieder. 
Bei p≥0,326 bestand keine Signifikanz. 
 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
CCS Klassifikation 0,202 0,441 0,629 F
CCS 1  [%] 10,5 9,7 12,8 12,2 12,5 16,7
CCS 2  [%] 21,1 25,8 25,5 26,5 31,3 25
CCS 3  [%] 28,1 12,9 27,7 14,3 43,8 25
CCS 4  [%] 0 3,2 0 2 0 8,3
Braunwald Klassifikation 0,022 F 0,121 F 0,285 F
Braunwald I  [%] 8,8 1,6 6,4 2 0 0
Braunwald II  [%] 17,5 38,7 17 36,7 6,3 25
Braunwald III  [%] 3,5 1,6 2,1 2 0 0
Klinische Klassifikation 0,451 F 0,532 F 0,285 F
Klin. Klasse A  [%] 1,8 3,2 2,1 4,1 0 0
Klin. Klasse B  [%] 26,3 32,3 21,3 32,7 6,3 25
Klin. Klasse C  [%] 1,8 6,5 2,1 4,1 0 0
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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Tab. 8: Anzahl von Risikofaktoren bei Aufnahme 
 
 
3.5.2 Risikofaktoren im Einzelnen 
Der Nikotinabusus (aktuell oder in der Vergangenheit) war als Risikofaktor in beiden 
Gruppen am meisten vertreten: beim negativen Remodelling mit 74,4 ± 0,7%, beim positiven 
mit 69,2 ± 2,4%. In der ersten Gruppe überwog der aktive Nikotinabusus, in letzterer der 
Nikotinabusus in der Vergangenheit.  
Von der Häufigkeit her folgten die Hypercholesterinämie und der arterielle Hypertonus in 
beiden Gruppen. Beide Risikofaktoren, jedoch insbesondere die Hypercholesterinämie, 
erschienen öfter beim positiven Remodelling (mit ca. 5 bis 29% über den Werten des 
negativen Remodellings).  
Die positive KHK-Anamnese trat auffallend häufig beim positiven Remodelling auf und 
erlangte beim Chi-Quadrat-Test in R100 eine statistische Signifikanz mit p=0,023; hier 
bestand eine Differenz von über 20% zwischen beiden Gruppen. Patienten mit negativem 
Remodelling zeigten hingegen vermehrt eine positive Familienanamnese. 
Der Diabetes mellitus erschien von allen Risikofaktoren am seltensten (s. Tab. 9). 
Bei den Kollektiven R95 und R100 beobachtete man eine ähnliche Verteilung der 
Risikofaktoren, R75 differierte jedoch in der Gewichtung beim Nikotinkonsum und dem 
Diabetes mellitus zwischen positivem und negativem Remodelling. R75 war hier somit nicht 
aussagekräftig.  
Statistische Signifikanz erlangte lediglich die bereits beschriebene Häufung der KHK-
Anamnese beim positiven Remodelling in R100. 
 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
Risikofaktoren vorhanden  [%] 98,2 96,8 1 100 95,9 0,495 F 100 100
Anzahl RF  [%] ges. Kollektiv 0,589 0,326 F 0,602 F
1 21,1 12,9 23,4 10,2 31,3 16,7
2 31,6 43,5 34 42,9 25 50
3 35,1 32,3 34 34,7 37,5 25
4 10,5 8,1 8,5 8,2 6,3 8,3
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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Tab. 9: Risikofaktoren im Vergleich 
 
 
 
Abb. 11: Verteilung der Risikofaktoren in R100 
 
Eine weitere Übersicht zum Vergleich der Risikofaktoren befindet sich im Anhang 6.5.2. 
 
 
3.5.3 Kardiale Anamnese 
Patienten mit positivem Remodelling wiesen eine deutliche Häufung von Myokardinfarkt in 
ihrer Anamnese auf (34,9 ± 2,2% vs. 21,1 ± 1,3% bei negativem Remodelling). Diese 
Beobachtung war grenzwertig signifikant mit einem p von 0,055 in R100. Zudem wurden nur 
Patienten mit positivem Remodelling in ihrer Vorgeschichte bypassoperiert (insgesamt je 3 
Patienten in R100 und R95). Patienten mit negativem Remodelling hatten eine weniger 
belastete kardiale Vorgeschichte: maximal ein Viertel hatte einen Myokardinfarkt und keiner 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
KHK Anamnese  [%] 28,1 48,4 0,023 29,8 40,8 0.259 25 33,3 0,691 F
Diab. Mell.  [%] 14 16,1 0,75 14,9 14,3 0,933 37,5 25 0,687 F
Art. Hypertonus  [%] 52,6 53,2 0,948 48,9 57,1 0,421 37,5 50 0,508
Hyperchol.  [%] 57,9 62,9 0,577 57,4 63,3 0,56 37,5 66,7 0,127
Fam.-Anamnese  [%] 33,3 27,4 0,519 31,9 27,1 0,606 31,3 16,7 0,662 F
Nikotinabusus  [%] aktuell 42,1 29 0,323 40,4 28,6 0,462 31,3 41,7 0,704 F
Vergangenheit 31,6 40,3 34 42,9 43,8 25
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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einen CABG in der Vorgeschichte. Der Prozentsatz der mittels PTCA behandelten Patienten 
war hingegen in beiden Gruppen ähnlich (s. Tab. 10).  
Diese Tendenzen differierten allerdings in den Kollektiven. Der Anteil an bypassoperierten 
Patienten sank in R75 auf null, und die Gewichtung der Patienten mit Z.n. PTCA verschob 
sich. R75 eignete sich hier daher nicht zur Ergebnisinterpretation. 
Statistisch bestand keine Signifikanz, abgesehen von einem nahezu signifikanten Ergebnis 
beim Z.n. Myokardinfarkt in R100 (p=0,055). 
 
 
Tab. 10: KHK-Anamnese 
 
 
3.6 Vorbestehende Medikation 
Patienten mit positivem Remodelling nahmen häufiger CSE-Inhibitoren, ACE-Hemmer, 
Ticlopidin, ß-Blocker und Nitrate ein als jene mit negativem Remodelling (2,8 bis 8,7% mehr 
in R100 bzw. 14,5 bis 31,2% mehr in R75). Lediglich die Einnahme von Calciumantagonisten 
trat häufiger beim negativen Remodelling auf mit einem Unterschied von 6,1 bis 27,1% zum 
positiven Remodelling. ASS wurde von nahezu allen Patienten eingenommen.  
Die Verteilung ähnelte sich in allen drei Kollektiven, R75 spiegelte jedoch den Unterschied 
zwischen positivem und negativem Remodelling am ausgeprägtesten wieder. 
In der statistischen Testung bestand keine Signifikanz bei p≥0,114 (s. Tab. 11). 
 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert
Kard. Anamn.  [%] ges. Kollektiv 0,123 F 0,563 F 0,890 F
Z.n. MI 21,1 37,1 0,055 23,4 32,7 0,314 18,8 33,3 0,418 F
Z.n. PTCA 17,5 19,4 0,799 19,1 16,3 0,717 12,5 8,3 1,000 F
Z.n. CABG 0 4,8 0,245 F 0 6,1 0,242 F 0 0
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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Tab. 11: Medikamenteneinnahme 
 
Eine Übersicht zum Vergleich aller eingenommenen Medikamente befindet sich im Anhang 
6.5.3. 
 
 
3.7 Laborergebnisse 
Cholesterin: 
Aufgrund der Streuung der Daten war der Medianwert zur Beurteilung geeignet. Wie in Abb. 
12 ersichtlich, war die Verteilung der Cholesterinwerte zwischen der 25. und 75. Perzentile in 
beiden Gruppen nahezu identisch. Patienten mit positivem Remodelling tendierten in R95 
und R100 jedoch zu höheren Werten jenseits der 75. Perzentile (breitere Streuung im oberen 
Quartil) als beim negativen Remodelling, wo die Streuung unterhalb der 25. Perzentile breiter 
war. R 75 wies eine ausgewogenere Verteilung auf und stellte die Ergebnisse etwas anders 
dar.  
Eine statistische Signifikanz erlangte diese Beobachtung mit p-Werten zwischen 0,622 und 
0,99 nicht (s. Tab. 12). 
 
 
 
Abb. 12: Cholesterinwerte 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
Medikation  [%] ASS 96,5 96,8 1 97,9 100 0,49 F 100 100
Ticlopidin 12,3 21 0,206 12,8 16,3 0,621 6,3 25 0,285 F
ß-Blocker 57,9 61,3 0,706 57,4 67,3 0,317 68,8 83,3 0,662 F
ACE-Hemmer 24,6 27,4 0,723 23,4 30,6 0,427 12,5 33,3 0,354 F
Nitrate 54,4 58,1 0,686 57,4 61,2 0,706 75 50 0,243 F
CSE-Inhibitor 19,3 25,8 0,397 23,4 26,5 0,724 18,8 50 0,114 F
Ca-Antagonist 35,1 29 0,479 36,2 28,6 0,426 43,8 16,7 0,223 F
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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Leukozyten:  
Wegen der Datenstreuung wurde auch hier mit dem Medianwert gearbeitet. Es bestand eine 
diskrete Tendenz zu höheren Werten beim positiven Remodelling im Vergleich zum 
negativen. 
Dies wurde insbesondere in R75 sehr deutlich bei einem Median von 8000/µl vs. 6850/µl 
bzw. der 25. / 75. Perzentilwerte von 6710 / 9650/µl vs. 5830 / 7400/µl (s. Tab. 12).  
Die p-Werte lagen jedoch außerhalb des Signifikanzbereiches (p≥0,256). 
 
 
 
Abb. 13: Leukozytenwerte A 
 
 
Kreatinin:  
Aufgrund der Datenstreuung wurde hier ebenso der Medianwert zur Beurteilung 
herangezogen. In der Gruppe mit negativem Remodelling wurden diskret höhere Werte 
beobachtet als in derjenigen mit positivem Remodelling (s. Tab. 12). 
Diese Tendenz wurde insbesondere in R75 deutlich (25. / 75. Perzentile: 1,01 / 1,26 vs. 
0,85 / 1,06 mg/dl). 
Statistisch erlangte dies jedoch keine Bedeutung (p≥0,096). 
 
 
 
Abb. 14: Kreatininwerte A 
 
                                               
A
 Bem.: Ein Patient mit negativem Remodelling, einem Kreatinin von 5,1 mg/dl und Leukozyten von 95000/µl 
wurde jeweils aus den 3 Kollektiven aus Darstellungsgründen herausgenommen. 
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Tab. 12: Laborergebnisse 
 
 
3.8 Läsionsort 
3.8.1 Betroffene Koronararterie 
Die LAD war mit 48,4 bis 59,6% am meisten betroffen (s. Tab. 13). Beim negativen 
Remodelling war sie jedoch mit bis zu 11,2% häufiger die Zielläsion. 
Die RCX war in 18,8 bis 41,7% aller Fälle betroffen. Sie trat mit bis zu 22,9% häufiger beim 
positiven Remodelling auf und stellte hier die zweithäufigste Läsionslokalisation dar.  
Die RCA trat in beiden Gruppen mit 22,2 ± 1,1% in R100 und R95 gleich häufig auf. 
R75 spiegelte jedoch den Trend der großen Kollektive nicht mehr zuverlässig wieder. 
 
Von den Koronarsegmenten wurden lediglich die proximalen und mittleren Anteile behandelt. 
In beiden Gruppen waren Segment 6 und 7 mit mindestens 20,4% am meisten betroffen. 
Beim negativen Remodelling folgten von der Häufigkeit her die Segmente 1, 13 und 2, beim 
positiven waren es die Segmente 11, 2 und 13 (s. Tab. 13).  
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert 
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert
negativ
(n=16)
positiv 
(n=12) p-Wert
Cholesterin 
[mg/dl] 
min. 96 147 0,779 96 151 0,622 96 156 0,99
max. 264 357 264 357 263 252 
Median 212,15 209 212,3 211,5 212,5 214 
Mittelwert 207,74 211,44 207,33 215,04 204,05 205 
Std. Abw. 39,51 45,44 41,4 46,03  45,27 37,05
25. Perzentile 176,5 174 179 174,5 178,98 168 
75. Perzentile 240,5 244,7 242 244,85 241,25 243 
Leukozyten
[x1000/µl] 
min. 3,9 3,5 0,922 3,9 3,5 0,582 3,9 5,8 0,256
max. 95 13 95 13 95 13
Median 6,75 6,9 6,6 6,84 6,85 8
Mittelwert 8,96 7,13 9,29 7,21 12,76 8,28
Std. Abw. 13,7 1,81 15,47 1,89 23,7 2,31
25. Perzentile 5,8 5,85 5,53 5,93 5,83 6,71
75. Perzentile 7,88 7,99 7,78 8,08 7,4 9,65
Kreatinin
[mg/dl] 
min. 0,5 0,5 0,568 0,5 0,5 0,223 0,5 0,7 0,096
max. 5,1 1,6 5,1 1,6 5,1 1,1
Median 1,01 1 1,05 1 1,12 1
Mittelwert 1,11 0,99 1,15 0,98 1,36 0,96
Std. Abw. 0,66 0,2 0,74 0,2 1,1 0,13
25. Perzentile 0,9 0,8 0,9 0,8 1,01 0,85
75. Perzentile 1,14 1,1 1,17 1,1 1,26 1,06
R100 
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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Die Kollektive R100 und R95 zeigten eine vergleichbare Gewichtung. R75 hingegen erwies 
sich nicht repräsentativ bei einer erheblichen Änderung der Verteilung. 
Bei p-Werten > 0,2 bestand keine Signifikanz. 
 
 
Tab. 13: Betroffene Koronararterie/-segment 
 
Eine Übersicht zum Vergleich des Läsionsortes befindet sich im Anhang 6.5.4. 
 
 
3.8.2 Zielläsion / KHK-Ausprägung 
In beiden Gruppen dominierte eindeutig die de novo Stenose als Zielläsion mit einem Anteil 
von mindestens 91%. Bei lediglich einem Patienten mit negativem und bis zu fünf mit 
positivem Remodelling handelte es sich bei der Läsion um eine Restenose (s. Tab. 14).  
Alle Kollektive spiegelten hier dasselbe Ergebnis wieder. 
Statistisch bestand keine Signifikanz mit p≥0,209. 
 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
Koronararterie  [%] 0,389 0,543 0,298 F
RCA 21,1 22,6 0,84 23,4 22,4 0,911 25 8,3 0,355 F
LAD 59,6 48,4 0,218 57,4 49 0,406 56,3 50 0,743
RCX 19,3 29 0,217 19,1 28,6 0,28 18,8 41,7 0,231 F
Segmente  [%] 0,786 F 0,774 F 0,948 F
Segm. 1 10,5 8,1 12,8 8,2 12,5 8,3
Segm. 2 8,8 12,9 8,5 12,2 6,3 0
Segm. 3 1,8 1,6 2,1 2 6,3 0
Segm. 6 29,8 25,8 27,7 28,6 18,8 8,3
Segm. 7 28,1 22,6 27,7 20,4 31,3 41,7
Segm. 8 1,8 0 2,1 0 6,3 0
Segm. 11 5,3 12,9 4,3 14,3 6,3 16,7
Segm. 12 1,8 4,8 2,1 2 0 8,3
Segm. 13 10,5 11,3 10,6 12,2 12,5 16,7
Segm. 14 1,8 0 2,1 0 0 0
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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Tab. 14: Stenoseart 
 
 
Bei der KHK-Ausprägung beobachtete man, dass die Anzahl der betroffenen Patienten mit 
zunehmendem Schweregrad abnahm (s. Tab. 15).  
Die 1-Gefäß-KHK dominierte mit 65,2 ± 3,5% beim negativen und 67,3 ± 7,6% beim 
positiven Remodelling.  
Die 2-Gefäß-KHK trat häufiger beim negativen Remodelling auf mit maximal 31,9% (bis zu 
15 vs. 9 Fälle beim positiven Remodelling, entsprechend 13,5% Unterschied in R95).  
Die 3-Gefäß-KHK hingegen zeigte eine deutliche Häufung in der Gruppe mit positivem 
Remodelling (bis zu 11 vs. 3 Patienten mit negativen Remodelling, entsprechend einer 
Differenz von 12,4% in R100). In R100 tendierte dieser Unterschied zwischen beiden 
Gruppen zu einer grenzwertigen Signifikanz, die allerdings bei p=0,097 noch nicht erreicht 
wurde. 
Die beschriebenen Unterschiede kristallisierten sich insbesondere bei größer werdendem 
Kollektiv heraus, in R75 waren sich positives und negatives Remodelling am ähnlichsten. 
Zudem änderte sich die Gewichtung teilweise in R100. R75 stellte hier somit kein 
repräsentatives Ergebnis dar.  
 
 
Tab. 15: KHK-Ausprägung 
 
Eine Übersicht zum Vergleich des Läsionsortes befindet sich im Anhang 6.5.4. 
 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
KHK-Ausprägung  [%] 0,097 0,104 1 F
1-Gefäß-KHK 64,9 59,7 61,7 63,3 68,8 75
2-Gefäß-KHK 29,8 22,6 31,9 18,4 25 16,7
3-Gefäß-KHK 5,3 17,7 6,4 18,4 6,3 8,3
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
Remodelling Remodelling Remodelling
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
Gefäß  [%] 0,209 1 F 1 F
Neue Stenose 98,2 91,9 97,9 95,9 93,8 91,7
Restenose 1,8 8,1 2,1 4,1 6,3 8,3
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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3.9 Klinischer Verlauf 
3.9.1 MACE 
Die MACE umfassen im Folgenden die dokumentierten Komplikationen Blutungen, vaskuläre 
Komplikationen, Koronarspasmen, Angina pectoris und Tod sowie die durchgeführten 
Interventionen PTCA und CABG. 
 
Im ersten Jahr nach der initialen IVUS-Durchführung war ein wesentlicher Unterschied im 
Auftreten von MACE zwischen beiden Gruppen zu verzeichnen: wie in Tab. 16 ersichtlich 
zeigten Patienten mit negativem Remodelling deutlich mehr MACE als jene mit positivem 
Remodelling (67,7 ± 1% vs. 39,1 ± 5,8%).  
Dieses Ergebnis stellte sich in allen drei Kollektiven ähnlich dar. In R100 und R95 erlangte 
es statistische Signifikanz mit p=0,011 bzw. 0,022; in R75 war der Unterschied zwischen 
beiden Gruppen mit doppelt so vielen MACE am größten, statistisch jedoch nur grenzwertig 
signifikant mit p=0,063 (s. Tab. 16). 
 
 
Tab. 16: Auftreten von MACE 
 
 
Die am häufigsten auftretende MACE waren pectanginöse Beschwerden bei mindestens 
72% der Patienten mit negativem und bis zu 70% derer mit positivem Remodelling. In 
letzterer Gruppe wurde häufiger eine PTCA durchgeführt (43,1 ± 2,4% vs. 31,5 ± 0,2% beim 
negativen Remodelling). Weitere MACE wie Koronarspasmen, vaskuläre Ereignisse und 
CABG spielten eine untergeordnetere Rolle; sie traten jeweils bei maximal 2 Patienten auf (s. 
Tab. 17). Zwei Todesfälle unbekannter Ursache ereigneten sich in der Gruppe mit negativem 
Remodelling.  
Diese Unterschiede blieben in der statistischen Testung jedoch unsignifikant.  
Die Kollektive R100 und R95 zeigten ähnliche Tendenzen; R75 war jedoch nur bedingt 
repräsentativ, da die seltenen MACE hier zum Teil nicht erschienen. 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
MACE  [%] 0,011
 
0,022
 
0,063
 
ja 66,7 41,9 68,1 44,9 68,7 33,3
nein 33,3 58,1 31,9 55,1 31,3 66,7
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
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Tab. 17: Gruppe der Patienten mit MACE im Laufe des ersten Jahres 
 
Eine Übersicht zum Vergleich aller Komplikationen befindet sich im Anhang 6.5.5. 
 
 
3.9.2 Zeitlicher Verlauf der MACE 
Die initiale IVUS-Untersuchung blieb weitgehend komplikationslos: je Gruppe war lediglich 
ein Koronarspasmus und eine Komplikation vaskulärer Ursache zu beobachten. 
Innerhalb des ersten Monats nach Primärintervention stellten sich die Patienten lediglich mit 
pectanginösen Beschwerden vor.  
Im restlichen ersten Halbjahr wurden in beiden Gruppen neben der Diagnose Angina 
pectoris noch einige Indikationen zur PTCA gestellt, und ein Patient mit negativem 
Remodelling verstarb.  
Bei der Abschlussuntersuchung nach dem zweiten Halbjahr wurden folgende Ereignisse 
dokumentiert: Angina pectoris, PTCA- und (wenige) CABG-Interventionen sowie ein weiterer 
Todesfall eines Patienten mit negativem Remodelling (s. Tab. 18). 
 
 IVUS FU1 FU6 FU12 
Blutung 1 0 0 0 
Vasc. Kompl. 1 0 0 0 
Koronarspasmus 2 0 0 0 
AP 0 9 26 17 
PTCA 0 0 5 8 
AP + PTCA 0 0 8 5 
CABG 0 0 0 3 
Exitus 0 0 1 1 
 
Tab. 18: Anzahl an Patienten mit MACE: zeitlicher Verlauf in R100  
 
negativ
(n=38)
positiv
(n=27) p-Wert
negativ
(n=32)
positiv
(n=22) p-Wert 
negativ
(n=11)
positiv
(n=4) p-Wert 
MACE  [%] ges. Kollektiv 0,488 F 0,538 F 0,245 F
Blutung 0 3,7 0,415 F 0 0 0 0
Vasc. Kompl. 2,6 0 1 F 3,1 0 1 F 9,1 0 1 F
Kor. Spasm. 2,6 3,7 1 F 3,1 4,5 1 F 0 25 0,267 F
Angina 81,6 70,4 0,504 F 78,1 68,2 0,723 F 72,7 50 1 F
PTCA ges. 31,6 40,7 0,29 31,3 45,5 0,256 F 54,5 25 0,569 F
CABG 5,3 3,7 1 F 6,3 4,5 1 F 0 0
Exitus letalis 5,3 0 0,507 F 6,3 0 0,508 F 18,2 0 1 F
n.n.b. 5,3 11,1 0,642 F 6,3 9,1 1 F 18,2 0 1 F
Patienten mit MACE im Laufe des 
ersten Jahres nach IVUS
R100 
(n=65) 
R95
(n=54)
R75
(n=15)
Remodelling Remodelling Remodelling 
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Wie bereits am Anfang dieses Abschnitts beschrieben, wiesen sämtliche 
Folgeuntersuchungen bei Patienten mit negativem Remodelling deutlich mehr MACE als 
jene mit positivem auf. 
Zudem nahm beim negativen Remodelling der Anteil an Patienten mit MACE stetig zu und 
erreichte nach einem Jahr nahezu 70%; beim positiven Remodelling hingegen war nach 
einem Anstieg bei der Wiedervorstellung im 6. Monat (zu diesem Zeitpunkt bis zu 33% 
Ereignisse) eine Abnahme der MACE-Rate zu verzeichnen und betraf nach einem Jahr nur 
noch maximal 45% der Patienten. Im Rahmen der Abschlussuntersuchung nach 12 Monaten 
wurden bei den Patienten mit negativen Remodelling prozentual mindestens doppelt so viele 
MACE festgestellt wie bei jenen mit positivem Remodelling (s. Tab. 19).  
Letzte Beobachtung war in allen drei Kollektiven mit einem signifikanten p-Wert zwischen 
0,009 und 0,014 belegt.  
R75 spiegelte hier das Ergebnis am deutlichsten wieder mit dem größten Unterschied 
zwischen beiden Gruppen; die MACE bei der IVUS-Untersuchung bildeten allerdings eine 
Ausnahme. 
 
 
Tab. 19: MACE: zeitlicher Verlauf im ersten Jahr 
 
 
In Bezug auf die Anzahl an MACE pro Patient führte ebenso das negative Remodelling: bis 
zu 26 Patienten (vs. maximal 18 beim positiven Remodelling) boten einen MACE; maximal 9 
bzw. 8 Patienten (negatives bzw. positives Remodelling) hatten 2 MACE und maximal 5 bzw. 
ein Patient zeigten 3 MACE. 
In den drei Kollektiven zeichneten sich die Unterschiede ähnlich ab, wobei in R75 keine 
Patienten mehr mit positivem Remodelling und 2 MACE erschienen.  
Die Anzahl an MACE pro Patient war in der Chi-Quadrat Testung in R100 und R95 mit 
p≤0,048 statisch signifikant (s. Tab. 20) und unterstrich somit die höhere Anzahl an MACE 
beim negativen Remodelling. 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
MACE zeitlich [%] 
bei IVUS 3,5 3,2 1 F 4,2 2 0,631 F 6,3 8,3 1 F
FU 1 10,7 4,9 0,308 F 10,6 6,1 0,482 F 25 16,7 0,673 F
FU 6 36,8 30,6 0,475 34 32,7 0,885 43,7 16,7 0,223 F
FU 12 45,5 22,6 0,009 48,9 24,5 0,014 57,1 8,3 0,014 F
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
Remodelling Remodelling Remodelling
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Tab. 20: Anzahl von MACE im ersten Jahr nach initialem IVUS 
 
 
3.9.3 MACE-freie Verläufe 
Die kumulative Darstellung der komplikationsfreien Verläufe stellte noch einmal das bereits 
Erwähnte aus einer anderen Perspektive dar: der Anteil an Patienten mit MACE-freiem 
Verlauf im ersten Jahr nach Intervention war beim positiven Remodelling mit über 55% 
deutlich höher als beim negativen Remodelling mit maximal 32%. Der Unterschied erreichte 
24% in R100 und R95 bzw. 38% in R75 (s. Tab. 21).  
Diese Ergebnisse zeigten eine Signifikanz in R100 (p=0,031), in R95 lagen sie nahe der 
Signifikanzgrenze (p=0,054), in R75 jedoch nicht mehr.  
Wie insbesondere in Abb. 15 ersichtlich, war der Verlauf in allen drei Kollektiven gleich, am 
ausgeprägtesten allerdings in R75. 
 
In Bezug auf Angina pectoris-freie Verläufe führte ebenso deutlich das positive Remodelling: 
in R100 und R95 waren 14 bis 15% weniger Patienten mit positivem Remodelling von einer 
Angina pectoris betroffen, in R75 erreichte die Differenz 39%. Diese Tendenz stellte sich in 
allen Kollektiven gleichermaßen dar, R75 war allerdings am markantesten. 
Eine Signifikanz wurde jedoch nur in R100 und R95 mit p≤0,038 erreicht (s. Tab. 21).  
 
Bei den PTCA-freien Verläufen unterschieden sich beide Gruppen in R100 und R95 nur 
minimal voneinander. R75 hingegen zeigte deutlich, dass Patienten mit positivem 
Remodelling vorwiegend PTCA-frei blieben; mit einem p von 0,066 erreichte diese 
Beobachtung in R75 nahezu die Signifikanzgrenze. Dieser Trend veränderte sich jedoch in 
den größeren Kollektiven, so dass R 75 nicht aussagekräftig war. 
negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
Anzahl von MACE  [%] 0,039 F 0,048 F 0,27 F
keine MACE 33,3 58,1 31,9 55,1 31,3 66,7
1 MACE 45,6 29 46,8 26,5 31,3 25
2 MACE 15,7 12,9 12,8 16,3 18,8 0
3 MACE 8,8 1,6 8,5 2 18,8 8,3
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
Remodelling Remodelling Remodelling
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Tab. 21: kumulativer prozentualer Anteil an Patienten ohne MACE 
 
 
 
 
 
 
 
Abb. 15: MACE-freie Verläufe zeitlich dargestellt 
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negativ
(n=57)
positiv
(n=62) p-Wert
negativ
(n=47)
positiv
(n=49) p-Wert 
negativ
(n=16)
positiv
(n=12) p-Wert 
Pat. ohne MACE  [%] 0,031 0,054 0,092
nach IVUS 96 97 96 98 94 92
nach 1 Mo. 86 94 85 94 69 83
nach 6 Mo. 56 66 57 65 36 75
nach 12 Mo. 32 56 31 55 29 67
Pat. ohne Angina pectoris  [%] 0,011 0,038 0,16
nach IVUS 100 100 100 100 100 100
nach 1 Mo. 89 95 89 94 75 83
nach 6 Mo. 57 74 59 73 41 75
nach 12 Mo. 41 66 41 65 41 75
Pat. ohne PTCA  [%] 0,927 0,788 0,066
nach IVUS 100 100 100 100 100 100
nach 1 Mo. 100 100 100 100 100 100
nach 6 Mo. 91 87 91 86 75 100
nach 12 Mo. 79 81 79 78 63 92
R100
(n=119)
R95
(n=96)
R75
(n=28)
Remodelling Remodelling Remodelling
Positives Remodelling 
Negatives Remodelling 
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4 Diskussion 
4.1 Ergebnisse 
4.1.1 Gefäßmorphologie 
Das Gefäßremodelling spielt eine entscheidende Rolle sowohl in der Entwicklung der 
Atherosklerose als auch für die Prognose der KHK. Ein nach außen gerichtetes Wachstum 
des Gefäßes mit ausgeprägter Plaquelast stellt sich angiographisch häufig als fehlende oder 
leichtgradige Stenosierung dar; ein nach innen und lumeneinengendes Plaquewachstum 
hingegen imponiert angiographisch meist als ausgeprägte Stenose. Die reale Plaquelast 
korreliert jedoch nicht mit dem Stenosierungsgrad, sondern mit dem RI. So weist das positive 
Remodelling relativ zur Gefäßfläche einen höheren Anteil an Plaque auf als das negative. 
Viele Studien, wie auch die vorliegende Arbeit, bestätigen diesen Zusammenhang und 
beschreiben eine positive, gleichsinnige Korrelation zwischen RI und Plaquebelastung51,52. 
Untersuchungen retro- und prospektiver Art zeigen, dass diese Differenzierung klinisch von 
entscheidender Bedeutung ist: nicht hämodynamisch wirksame Stenosen mit maximal 70% 
Plaquebelastung sind häufiger Ursache einer Plaqueruptur mit nachfolgender Thrombose als 
schwer ausgeprägte Stenosen53. Diese sogenannten vulnerablen Plaques treten vorwiegend 
bei positivem Remodelling auf, welches insgesamt die häufigere Gefäßantwort im Rahmen 
der Atherosklerose darstellt54.  
Mittels IVUS lässt sich sowohl der Remodellingprozess als auch die Plaqueausdehnung gut 
darstellen, so dass man vulnerable Plaques besser und frühzeitiger erkennen kann.  
 
Neben der Erfassung quantitativer und qualitativer Daten zur Plaque wäre es aus präventiver 
und prognostischer Sicht wichtig determinieren zu können, welche Faktoren die Richtung 
und das Ausmaß des Remodellings beeinflussen.  
 
 
4.1.2 Klinische Charakteristika 
4.1.2.1 Geschlecht und Alter 
Der Anteil an Männern im untersuchten Studienkollektiv betrug bis zum fünffachen Wert 
desjenigen an Frauen. Geschlecht und Remodelling wiesen jedoch keinen signifikanten 
Zusammenhang auf. Dieses Ergebnis kann allerdings aus statistischer Sicht in Frage gestellt 
werden wegen des erheblichen Ungleichgewichts in der Verteilung der Geschlechter, 
welches zu einer Unterrepräsentation des Frauenanteils führt. Die erhöhte Inzidenz der KHK 
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beim männlichen Geschlecht nimmt bei manchen Autoren sogar einen ähnlichen Stellenwert 
ein wie die allgemein anerkannten Risikofaktoren55. Nicholls et al. beschreiben eine starke 
Assoziation des männlichen Geschlechts mit dem prozentualen Atheromvolumen56 während 
Frauen angiographisch Befunde niedrigeren Risikos zeigen57,58. Ein eindeutiger 
Zusammenhang zwischen dem Geschlecht und einem bestimmten Remodellingtyp wurde 
jedoch nicht beschrieben59.  
 
Der Einfluss des Alters auf das Remodelling ist ungewiss: in der bestehenden Arbeit wurde 
kein Zusammenhang beobachtet; es betrug beim negativen Remodelling 58,25 ± 9,43, beim 
positiven 59,4 ± 8,69 Jahre. Einige Studien beschreiben jedoch eine Häufung von negativem 
Remodelling mit zunehmendem Alter60,61,62; dies beruhe vermutlich auf der Abnahme der 
Gefäßelastizität mit zunehmender Kalzifikation im Alterungsprozess der Gefäße63. Hassani et 
al. beobachteten auch eine deutliche Häufung von negativem Remodelling im hohen Alter in 
ihrer Studie, an der ein besonders hoher Anteil an über Achtzigjährigen teilnahm64. Eine 
Assoziation von jüngerem Alter und positivem Remodelling wird ebenso an anderer Stelle 
beschrieben65. Im Gegensatz hierzu zeigt die japanische Studie von Ehara et al., dass 
negatives Remodelling häufiger bei jungen Patienten auftritt66. Mögliche Erklärungen für 
diese Unterschiede sind voneinander differierende Definitionen des Remodellingindexes, 
eine bis zu 10-fach größere Population in der ersten Studie und eine andere Verteilung von 
klinischen (Risiko-)Faktoren aufgrund anderer Lebens- und Ernährungsweisen in Asien66.  
 
 
4.1.2.2 Angina pectoris 
Der hohe Anteil (mindestens 89,5%) an Patienten mit Angina pectoris ist im Studiendesign 
begründet, da dies ein Aufnahmekriterium war. Patienten mit positivem Remodelling wiesen 
dieses Symptom stets etwas häufiger auf als jene mit negativem Remodelling.  
 
Unabhängig von der Remodellinggruppe war die stabile Angina pectoris (stabile klinische 
Symptomatik oder Z.n. Myokardinfarkt) häufiger der Aufnahmegrund als das ACS (instabile 
Angina pectoris und akuter Myokardinfarkt). Allerdings könnte das ACS möglicherweise öfter 
zum Ausschluss an der Studienteilnahme geführt haben aufgrund seiner meist höher 
einzustufenden Akuität sowie der Ein- bzw. Ausschlusskriterien für die zugrunde liegende 
IVUS-Studie. Die Durchführung eines IVUS bei Patienten mit ACS gestaltet sich zudem 
meist schwieriger. Das Ergebnis könnte folglich zugunsten der stabilen Angina pectoris 
verzerrt sein.  
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Ein Zusammenhang von Remodelling und klinischem Beschwerdebild wird vielfach 
beschrieben: positives Remodelling tritt meist in Verbindung mit einer instabilen Symptomatik 
oder einem akuten Myokardinfarkt auf, negatives Remodelling hingegen vermehrt mit einer 
stabilen Angina pectoris20,67,68,69,70. Im Kollektiv dieser Arbeit war diese Tendenz quantitativ 
deutlich erkennbar, eine statistische Signifikanz fehlte jedoch.  
 
Dieses Phänomen wird durch die Plaques erklärt, welche beim positiven Remodelling 
vulnerabler und rupturgefährdeter sind mit nachfolgender Häufung eines ACS 54,71,72,73,74. 
Pathophysiologisch ist die Plaquezusammensetzung von entscheidender Bedeutung: als 
Fibroatherom oder „thin cap fibroatheroma“ (TCFA) weist sie einen großen Lipidanteil mit 
einer Vielzahl an Entzündungszellen und einer dünnen fibrösen Kappe auf38,54,75. 
Entzündliche Prozesse führen zur Schwächung der Dicke der fibrösen Kappe mit 
konsekutiver Plaqueruptur und Thrombose mit akutem Gefäßverschluss38,44,53,75,76,77,78. 
Zudem zeigen Computermodelle mittels des Laplace Gesetzes, dass weite Lumina, wie sie 
hauptsächlich beim positiven Remodelling auftreten, vermehrt Spannung auf die fibröse 
Kappe ausüben und somit die Rupturwahrscheinlichkeit erhöhen79. 
Folglich scheint das positive Remodelling eine teils paradoxe Wirkung zu zeigen: zum einen 
protektiv im Sinne einer verzögerten Lumenstenosierung, zum anderen instabil durch 
gehäuftes Auftreten von vulnerablen Plaques. 
 
Das negative Remodelling hingegen wird häufiger im Rahmen einer stabilen Symptomatik 
beobachtet80,81. Die Plaques sind weniger vulnerabel; eine Intimaverdickung bzw. fibröse 
Plaques treten gehäuft auf82. Das negative Remodelling wird von manchen Autoren als 
Scheitern des Kompensationsmechanismus bei Stenosebildung betrachtet oder als spätes 
Stadium der Plaqueentwicklung20,67,83.  
 
CCS Klassifikation:  
Anlehnend an den soeben beschriebenen Zusammenhang von positivem Remodelling mit 
der instabilen Angina pectoris beobachtete man in dieser Arbeit, dass eine Ruheangina 
(CCS 4) lediglich bei Patienten mit positivem Remodelling auftrat, allerdings nur bei maximal 
2 Patienten. Die Häufung von CCS 2 beim positiven bzw. von CCS 3 beim negativen 
Remodelling erlangte keine Signifikanz. 
 
Klassifikation nach Braunwald: 
Zunächst ist anzumerken, dass trotz der für die Studie geltenden Ausschlusskriterien drei 
Patienten mit einer Angina pectoris der Klasse III nach Braunwald in der Originalstudie 
miterfasst wurden. Der Grund hierfür ist nachträglich nicht eruierbar. Diese Patienten wurden 
auch in der vorliegenden Statistik berücksichtigt. 
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In dieser Klassifikation wurde eine signifikante Häufung von Fällen der Klasse II beim 
positiven Remodelling in R100 festgestellt: 24 Patienten (entsprechend 38,7%) versus 10 mit 
negativem Remodelling (entsprechend 17,5%) wurden mit subakuter Angina aufgenommen. 
Zudem gehörten fast alle Patienten mit positivem Remodelling der Braunwald Klasse II an. 
Dies unterstreicht die Neigung des positiven Remodellings zu einem ausgeprägteren 
Schweregrad und einer höheren Akuität der Erkrankung. 
Dieses Ergebnis wurde hier zum ersten Mal beschrieben und bedarf der Überprüfung in 
anderen Studien, da es durch die Ausschlusskriterien sowie die grenzwertig großen 
Patientenkollektive deutlich beeinflusst ist. 
 
Klassifikation nach Klinik: 
Bei Patienten mit positivem Remodelling bestand eine diskrete Tendenz zum vermehrten 
Auftreten der primär kardial bedingten Angina pectoris sowie der Postinfarktangina; letztere 
trat zudem in R100 im Verhältnis von 4 zu 1 auf. Dies untermauert die in der Literatur häufig 
beschriebene Beobachtung, dass Restenosen vermehrt bei positivem Remodelling 
auftreten48,84. Passend hierzu ist das Ergebnis dieser Arbeit, dass Patienten mit positivem 
Remodelling häufiger eine positive kardiale Anamnese bezüglich eines Myokardinfarkts 
aufweisen (s. Abschnitte 3.5.3 und 4.1.2.3). Die in dieser Arbeit beobachtete Häufung ist 
jedoch aufgrund der kleinen Anzahl an Patienten nur eingeschränkt aussagekräftig. 
 
 
4.1.2.3 Risikofaktoren 
Epidemiologische Daten weisen auf einen eindeutigen Zusammenhang zwischen 
kardiovaskulären Risikofaktoren und klinischen Ereignissen bei KHK Patienten hin. Libby et 
al.38 beschreiben, dass im Durchschnitt eine Senkung des Blutdruckes von 1 mmHg das 
Langzeitrisiko eines Herzinfarkts um 2 bis 3% mindert, eine 10%ige Reduktion des LDL-
Cholesterins die kardiovaskuläre Todesrate um 10% und kardiovaskuläre Ereignisse um 
25%; das Beenden des Rauchens bewirkt in kurzer Zeit eine deutliche Risikoabnahme von 
kardiovaskulären Erkrankungen; das metabolische Syndrom und der Diabetes mellitus 
erhöhen das Mortalitätsrisiko kardiovaskulärer Ursache um das 2- bis 4-fache und verringern 
die Lebenserwartung um 5 bis 10 Jahre. Da Risikofaktoren alleine jedoch zu unspezifisch für 
die Risikoeinschätzung kardiovaskulärer Ereignisse sind, wurde ein möglicher 
Zusammenhang mit dem Remodelling untersucht.  
 
Es stellte sich heraus, ohne statistische Signifikanz zu erlangen, dass Patienten mit 
positivem Remodelling häufiger zwei und mehr Risikofaktoren hatten als jene mit negativem 
Remodelling. Britten et al. berichten über ein „abnehmendes kompensatorisches 
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Remodelling“ mit ansteigender Anzahl an Risikofaktoren85. Dies deckt sich mit der 
vorliegenden Studie, in der bei positivem Remodelling in R100 eine graduelle Abnahme der 
Häufung von 43,5% bei 2 bis 8,1% bei 4 Risikofaktoren auftrat. Beim negativen Remodelling 
war jedoch auch eine prozentuale Abnahme zwischen 3 und 4 Risikofaktoren zu 
verzeichnen.  
 
Nikotinabusus 
Als häufigster Risikofaktor in beiden Gruppen trat das Rauchen auf, welches zum Zeitpunkt 
der Untersuchung sowohl die aktiven als auch die ehemaligen Raucher einschloss. Da 
jedoch das erhöhte Risiko einer kardiovaskulären Erkrankung mit zunehmenden Jahren 
nach Aufhören des Rauchens abnimmt, wurden die Raucher in aktive und Ex-Raucher 
unterteilt. Quantitativ betrachtet, wies das negative Remodelling häufiger aktive Raucher auf 
als das positive. Statistische Signifikanz erreichte es in der vorliegenden Studie jedoch nicht. 
Diese Relation wird auch von verschiedenen anderen klinischen Studien beschrieben39,86,87. 
Da Nikotin die Katecholamin- und Prostaglandinproduktion beeinflusst, entsteht eine 
Vasokonstriktion sowie eine Abnahme der Elastizität der Arterien88,89,90 mit nachfolgendem 
konstriktivem Remodelling.  
 
Hypercholesterinämie 
Der zweithäufigste Risikofaktor war die Hypercholesterinämie, welche beim ACS eine 
entscheidende Rolle spielt91. In dieser Studie war die Hypercholesterinämie etwas häufiger 
bei Patienten mit positivem Remodelling vorzufinden; der Unterschied blieb jedoch 
unzureichend für eine signifikante Korrelation. In der Literatur findet man diesbezüglich 
verschiedene Beobachtungen.  
Viele Studien berichten, dass eine Hypercholesterinämie meist in Kombination mit positivem 
Remodelling auftritt39,92. Pathophysiologischer Hintergrund ist eine durch die Hyperlipidämie 
hervorgerufene entzündliche Reaktion, welche von der Plaque auf die Media und Adventitia 
übergreift. Über eine Schwächung des Gewebes führt dies zu einer passiven, 
auswärtsgerichteten Erweiterung des Gefäßes93,94.  
Hamasaki et al. zeigten, dass Patienten mit unzureichend kontrollierter Hypercholesterinämie 
eine ähnliche Plaquelast aufweisen wie jene mit normalem Cholesterinspiegel, allerdings sei 
die Lumenfläche kleiner95. 
Andere Studien hingegen beschreiben ein „vermindertes Remodelling“ bei Patienten mit 
Hypercholesterinämie im Vergleich zu denen mit normalen Cholesterinwerten85 bzw. eine 
Assoziation von negativem Remodelling und erhöhten Cholesterinspiegeln48. Manche 
Autoren fanden keinen Zusammenhang zwischen Remodelling und Cholesterin-
Blutspiegel61. 
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Wenn auch die Ergebnisse teils kontrovers sind, so scheint eine Relation von positivem 
Remodelling und Hypercholesterinämie zu überwiegen. Die medikamentöse Wirkung von 
Lipidsenkern auf das Remodelling ist gut erforscht und wird im Abschnitt 4.1.2.4 
beschrieben. 
 
KHK-Anamnese 
Statistische Relevanz bei den Risikofaktoren erlangte in dieser Studie die beim Patienten 
bereits bestehende KHK-Anamnese mit Zustand nach Myokardinfarkt. Im Gesamtkollektiv 
R100 hatten 48,4% derer mit positivem, hingegen nur 28,1% derer mit negativem 
Remodelling eine vorbestehende KHK (p=0,023) mit Zustand nach Myokardinfarkt (37,1 vs. 
21,1%, p=0,055). Eine Myokardinfarkt-belastete Vorgeschichte wird vielfach als Prädiktor für 
eine schwere Ausprägung der KHK beschrieben56, eine Relation zum Remodelling jedoch 
nicht. 
 
Diabetes mellitus 
Die Mehrzahl der Studien beschreiben ein vermehrtes Auftreten von negativem Remodelling 
bei Diabetikern63,96,97. Eine Häufung von insulinpflichtigem Diabetes mellitus bei negativem 
Remodelling im Gegensatz zum nicht-insulinpflichtigen Diabetes mellitus wird ebenso 
beobachtet39.  
Wenige andere Studien berichten über ein ausgeprägteres Remodelling98 bzw. ein höheres 
Atheromvolumen mit schnellerem Plaquewachstum bei fortgeschrittenerer Atherosklerose99 
bei Diabetikern, jedoch ohne ausdrückliche Remodellingtypisierung. 
Das hier untersuchte Kollektiv zeigte keine signifikante Assoziation zwischen Remodelling 
und Diabetes mellitus, welcher ohne Subtypisierung erfasst wurde. Der Anteil an Diabetikern 
war jedoch mit 15 ± 1% klein und aus statistischer Sicht nicht ausreichend aussagekräftig. 
 
Arterieller Hypertonus 
Beim arteriellen Hypertonus werden die Blutgefäße sowohl strukturell als auch funktionell 
verändert, was einerseits zur Erhöhung des Blutdrucks führt, andererseits jedoch auch eine 
Komplikation desselben darstellt. Das Endothel wirkt vermutlich als Sensor für 
hämodynamische und humorale Faktoren. Verschiedene Mechanismen, insbesondere das 
Angiotensin II, bewirken über eine Entzündungsreaktion eine endotheliale Dysfunktion und 
ein strukturelles Remodelling der Gefäße100.  
Die Hypertonie wirkt unterschiedlich auf die Gefäße, abhängig von deren Lokalisation und 
Art (periphere Widerstandsgefäße oder normale Arterien). In einigen Studien bewirkt 
chronisch erhöhter Blutdruck ein positives Remodelling60,101. Allgemein nehmen der 
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Gefäßdurchmesser sowie die Intima-Media-Dicke in den elastischen und muskulären 
Arterien zu102. Diese Tendenz wird ebenso im Vergleich zwischen hypertensiven und 
normotensiven Patienten beobachtet85. Andere Studien hingegen zeigen eine signifikante 
Relation von negativem Remodelling und arterieller Hypertonie103.  
Die voneinander differierenden Ergebnisse könnten auf unterschiedliche Lokalisationen der 
untersuchten Gefäße zurückzuführen sein; zudem hängt die Wirkung auf die Gefäße auch 
von der Ausprägung, der Dauer und dem zeitlichen Verlauf der Hypertonie ab104. 
Diese Arbeit zeigte keinen Zusammenhang zwischen erhöhtem Blutdruck und Remodelling. 
 
Zusammenfassung  
Die vorliegende Arbeit hat gezeigt, dass eine positive KHK-Anamnese, insbesondere der 
Zustand nach Myokardinfarkt, einen Zusammenhang mit positivem Remodelling aufweist. 
Weitere signifikante Zusammenhänge zwischen den kardiovaskulären Risikofaktoren und 
dem Remodelling bestanden nicht; mögliche Tendenzen könnten sich unter Umständen in 
einem größeren Kollektiv bestätigen. Kahlon et al. untersuchten in einer groß angelegten 
Studie die Relation zwischen Atherosklerose und Risikofaktoren; sie stellten fest, dass die 
Plaquelast eine Korrelation mit einigen Risikofaktoren aufweist, das Remodelling und die 
prozentuale Lumenstenosierung hingegen nicht52.  
Eine Erklärung hierfür wäre, dass der Remodellingindex allein ohne die Analyse der 
Plaquekomponenten die Pathoanatomie der Plaqueverteilung nur unzureichend 
wiedergeben kann und somit ein unvollständiges Bild der atherosklerotischen Verhältnisse 
liefert. Phillip et al.105 zeigten in ihrer Studie, dass Diabetes, Hypertonie, Myokardinfarkt und 
niedriges HDL-Cholesterin mit vulnerablen Plaques assoziiert sind.  
Weiterhin ist anzumerken, dass den Gefäßveränderungen multifaktorielle Ursachen 
zugrunde liegen, wodurch die eindeutige Zuordnung zu Risikofaktoren allgemein erschwert 
wird. Auch weisen viele Patienten mehrere Risikofaktoren auf: in dieser Arbeit waren es 
68,7% bis 89,8%. Somit ist die isolierte Analyse eines einzelnen Faktors kritisch zu 
bewerten, da die Einflussnahme anderer Faktoren nicht ausgeschlossen werden kann.  
 
 
4.1.2.4 Medikation  
In der vorliegenden Studie konnte keine Relation zwischen Remodelling und der Einnahme 
von ASS, Ticlopidin, ß-Blockern, ACE-Hemmern, Nitraten, CSE-Hemmern oder Calcium-
Antagonisten festgestellt werden. Das Einnahmeprofil war bei den Patienten beider Gruppen 
ähnlich. Von Birgelen et al.61 beschreiben dies ebenfalls in ihrer Studie, in der zusätzlich zu 
den oben genannten Medikamenten noch AT-Rezeptor-Antagonisten, Diuretika, Fibrate, 
Insulin und orale Antidiabetika mit untersucht wurden. 
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Antihypertensive Therapie  
Zusammenhänge von Remodelling und antihypertensiver Therapie wurden nur von wenigen 
Autoren beschrieben. Rodriguez-Granillo et al. berichten in ihrer Multicenterstudie über eine 
Assoziation von Perindopril mit negativem Remodelling106.  
Die Einnahme von Antihypertensiva scheint durch Plaquestabilisierung und -
wachstumsverlangsamung eine gefäßprotektive Wirkung zu haben. Eine „Korrektur“ der 
unter arterieller Hypertonie auftretenden Gefäßveränderungen wird unter ACE-Hemmern, 
AT2-Rezeptor-Antagonisten und Calcium-Blockern beobachtet107,108. Diese Wirkung wird 
teilweise auch den ß-Blockern zugeschrieben109,110. Über eine Senkung von Herzfrequenz 
und Blutdruck können diese Medikamente die Scherwirkung auf vulnerable Plaques 
herabsetzen und deren Rupturwahrscheinlichkeit reduzieren. Eine Verlangsamung der 
Progression der Atherosklerose wird insbesondere den ACE-Hemmern zugeschrieben111. 
 
Lipidsenkende Therapie  
Unter lipidsenkender Therapie zeigt sich in verschiedenen Studien eine Reduktion der 
Plaquelast, welche über einen Lipidabbau und eine Fibrosierung ein konstriktives 
Remodelling bewirken kann42,61,112. HMG-CoA-Reduktasen60 und Statine113, insbesondere 
Simvastatin, Atorvastatin und Pravastatin, weisen eine signifikante Reduktion des RI 
auf114,115,116. Als weiterer Pathomechanismus wird eine Eindämmung des Entzündungs-
prozesses beschrieben117, welche vor allem über eine CRP-Senkung zur Verbesserung der 
endovaskulären Funktion und Stabilisierung vulnerabler Plaques führt38,95,110,118. 
Hamasaki et al.95 schreiben den positiven Effekt der Lipidsenker nicht einer 
Plaquereduzierung zu, sondern einem Lumengewinn durch Vergrößerung der Gefäßfläche 
und einer verbesserten endothelialen Funktion. Andere Studien berichten auch nicht über 
eine eindeutige Wirkung auf das Remodelling, sondern lediglich auf das Plaquewachstum 
und die atherosklerotischen Veränderungen119. 
Ein Zusammenhang mit negativem Remodelling, welcher in der vorliegenden Arbeit nicht 
bestätigt wurde, scheint jedoch in der Literatur zu dominieren.  
 
Thrombozytenaggregations-hemmende Therapie 
ASS spielt möglicherweise eine entscheidende Rolle im Remodellingprozess, da es unter 
anderem die im Blut zirkulierenden Zytokine eindämmt, welche die Plaquevulnerabilität 
beeinflussen. Die ASS-Einnahme wurde in dieser Arbeit jedoch statistisch nicht gewertet, da 
mindestens 96,5% aller Patienten dieses Medikament bereits bei Aufnahme einnahmen und 
somit die Voraussetzungen für eine statistische Auswertung nicht gegeben waren. 
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Zusammenfassung 
ACE-Hemmer, AT-Rezeptoren-Blocker, ß-Blocker, Statine und ASS scheinen eine protektive 
Wirkung auf Plaque zu haben. Eindeutige Zusammenhänge zum Remodelling fehlen jedoch, 
abgesehen von der Gruppe der Statine, die vorwiegend mit negativem Remodelling 
auftreten.  
 
 
4.1.2.5 Laborergebnisse 
In der vorliegenden Arbeit wurde kein Zusammenhang zwischen den Laborwerten 
Gesamtcholesterin, Leukozyten, Kreatinin und dem Remodellingtyp festgestellt.  
 
Entzündungswerte 
In der Atherosklerogenese trägt der Entzündungsprozess entscheidend zu Plaquewachstum 
und -instabilität bei120. Insbesondere das high sensitivity CRP (hsCRP) spielt eine 
Schlüsselrolle bei akuten kardialen Ereignissen mit Plaqueruptur 91,121,122. Manche Autoren 
definieren die hsCRP-Erhöhung als einzigen klinischen Prädiktor für eine Plaqueruptur bei 
ACS91 und als Marker für eine schlechtere Langzeitprognose123,124. In einigen Studien 
zeichnet sich sogar eine Assoziation von positivem Remodelling und erhöhten 
Entzündungszeichen, insbesondere des (hs)CRP, ab125,126,127. 
In der vorliegenden Arbeit konnte kein Zusammenhang zwischen Leukozyten und 
Remodelling festgestellt werden. Der Median lag im Normbereich mit Werten zwischen 6600 
und 6900/µ. Lediglich in R75 zeichnete sich eine diskret höhere, nicht signifikante Tendenz 
beim positiven Remodelling ab mit einer Differenz von 1150/µ zum negativen Remodelling. 
Das CRP wurde hier nicht untersucht, da es nicht standardmäßig dokumentiert wurde. 
 
Lipide 
Beobachtungen zur Relation zwischen Remodelling und Lipiden sowie möglichen 
pathophysiologischen Mechanismen sind im Abschnitt 4.1.2.3 beschrieben. In dieser Arbeit 
zeigten die Cholesterin-Medianwerte keinen Unterschied zwischen den Gruppen. Allerdings 
beobachtete man beim positiven Remodelling eine höhere Streuung der Werte im oberen 
Quartil, beim negativen Remodelling hingegen eine größere Streuung der Werte im unteren 
Quartil. Dies kann auf eine Häufung von Hypercholesterinämie bei positivem Remodelling 
hinweisen. 
Die eindeutige Zuordnung eines bestimmten Remodellingtyps zum Cholesterinspiegel im 
Blut ist in der Literatur kontrovers. Besser erforscht sind die Langzeiteffekte auf die Gefäße 
sowie der positive Effekt einer lipidsenkenden Therapie auf die Plaques und die 
atherosklerotischen Gefäßveränderungen128.  
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Nierenwerte  
Aus quantitativer Sicht gab die vorliegende Arbeit einen Hinweis darauf, dass die 
Niereninsuffizienz möglicherweise mit weniger Plaquebelastung verbunden ist. In allen 
Kollektiven war der Kreatininwert beim negativen Remodelling höher als beim positiven, 
insbesondere in R75, wo sich p mit 0,096 der Signifikanzgrenze nähert.  
In anderen Studien wird bei der chronischen Niereninsuffizienz ohne Dialysebedarf keine 
erhöhte Plaquebelastung beschrieben; Hämodialysepatienten hingegen weisen eine 
progressive Atherosklerose auf bei vermehrten Plaques mit nekrotischem Anteil und dichter 
Kalzifikation129,130. Eine eindeutige Zuordnung zum Remodelling wird allerdings nicht 
beobachtet. 
 
 
4.1.2.6 Betroffenes Gefäß und KHK-Ausprägung 
Betroffene Koronararterie 
In der vorliegenden Arbeit wurde kein signifikanter Zusammenhang zwischen betroffenem 
Gefäß und Remodelling festgestellt. Die LAD war die am häufigsten betroffene 
Koronararterie in beiden Gruppen. Dies entspricht der in vielen anderen Studien 
beobachteten Verteilung48,69,131. Eine Relation zum Remodelling besteht jedoch meistens 
nicht132. Javier et al. beschreiben allerdings ein häufigeres Auftreten von negativem 
Remodelling in der LAD und der RCX wie auch von Läsionen in der Nähe von 
Seitenästen133. Weitere Studien belegen die Häufung von negativem Remodelling in der 
RCX60,61,62. Hibi et al. konnten mit der hier benutzten Definition des RI keine signifikante 
Assoziation zwischen Remodelling und Läsionsort feststellen; wird der RI hingegen als EEM 
CSALäsion / EEM CSAprox od. dist (proximal oder distal, abhängig vom Ort der geringsten 
Plaquebelastung) definiert, stellt sich ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen 
LAD und positivem Remodelling heraus65.  
 
Betroffenes Segment  
Viele Koronarien zeigen sowohl positives als auch negatives Remodelling innerhalb 
desselben Gefäßes85. Es werden teilweise Zusammenhänge zwischen der Gefäßgröße bzw. 
der Lokalisation (proximal/distal) beschrieben. Pasterkamp et al. stellten fest, dass kleinere 
Gefäße eine ausgeprägtere Fähigkeit zur kompensatorischen Erweiterung haben36. Einige 
Studien an Koronararterien zeigen in den distalen Segmenten eine signifikante Häufung von 
positivem Remodelling22,134. Sabaté et al. bezeichnen die Lokalisation der Plaque sogar als 
Prädiktor für das Remodelling aufgrund der Kumulation von positivem Remodelling in den 
distalen Segmenten135. Eine Erklärung für dieses Phänomen könnten die auf die Gefäßwand 
wirkenden hämodynamischen Kräfte sein; da bei kleinerem Gefäßdurchmesser die 
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Scherwirkung höher ist, führt es in den distalen Abschnitten möglicherweise vermehrt zu 
positivem Remodelling. Andere Studien hingegen zeigen, dass der proximale Anteil der 
Koronargefäße anfälliger für kompensatorisches positives Remodelling ist als die distalen 
Teile im selben Gefäß136,137. 
In der vorliegenden Arbeit war keine Korrelation zwischen Koronarsegment und Remodelling 
vorhanden. Allerdings ist anzumerken, dass in dieser Studie lediglich die proximalen und 
mittleren Gefäßabschnitte Ziel einer Intervention waren: bei der LAD waren die Segmente 6 
und 7 mit je 20 bis 30% betroffen, bei der RCA die Segmente 1 und 2 mit je 8 bis 12% und 
bei der RCX das Segment 13 mit 10 bis 12%. Die Häufung von proximaler LAD und RCX 
entspricht allerdings auch dem Bild des Beginns der Atherosklerose in den Koronarien. Die 
distaleren Abschnitte lagen hingegen in R100 und R95 deutlich unter 5%, meist unter 2%; in 
R75 erschienen sie überhaupt nicht. Somit waren die kleinkalibrigen distalen Koronarien, 
welche nicht IVUS-durchgängig sind, insgesamt unterrepräsentiert und das Ergebnis 
möglicherweise zugunsten der großkalibrigen Gefäße verzerrt.  
 
Stenosetyp - de novo oder Restenose 
Im vorliegenden Kollektiv handelte es sich meist um neu aufgetretene Stenosen, welche 
ursächlich für die Beschwerden und Ziel der Behandlung waren. In R100 fiel jedoch auf, 
dass die Restenosen beim positiven Remodelling mit 8,1% deutlich höher waren als beim 
negativen mit 1,8%. Dieses Ergebnis stimmt mit der Beobachtung überein, dass Patienten 
mit positivem Remodelling häufiger über eine positive KHK-Anamnese berichteten bzw. 
bereits häufiger einen Myokardinfarkt erlitten hatten (s. Abschnitt 4.1.2.3). Eine Signifikanz 
bestand jedoch nicht. Analog zum hiesigen Ergebnis konnten Prati et al. den de novo 
Läsionen auch kein Remodellingmuster zuordnen138. 
 
KHK-Ausprägung 
Die Arbeit zeigte im Gesamtkollektiv beim positiven Remodelling eine Tendenz zur 
Mehrgefäß-KHK: 17,7% mit positivem versus 5,3% mit negativem Remodelling hatten eine 
3-Gefäß-KHK. Dies deckt sich mit der Beobachtung anderer Studien132. Aus der Häufung 
von Mehrgefäßerkrankungen beim positiven Remodelling könnte man schlussfolgern, dass 
diese Gruppe von Patienten meist einen höheren Schweregrad der Erkrankung aufweist. 
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4.1.3 Verlaufsbeobachtung / MACE 
Das Remodellingmuster der Gefäße zeigt nicht nur wichtige Zusammenhänge in der 
Atherosklerogenese und deren Entwicklung, sondern auch bei einem eventuellen 
Restenosierungsprozess nach Koronarintervention139,140. Im 12-monatigen 
Beobachtungszeitraum der vorliegenden Arbeit stellte sich heraus, dass Patienten mit 
negativem Remodelling signifikant mehr MACE erlitten als jene mit positivem (66,7% versus 
41,9% in R100 bzw. 68,1% versus 44,9% in R95). Bei der MACE-Art war jedoch keine 
eindeutige Zuordnung erkennbar, außer dass die Angina pectoris deutlich das häufigste 
Symptom war, welches bei den Patienten beider Gruppen auftrat. Auffallend war allerdings, 
dass Patienten mit negativem Remodelling trotz häufigerer klinischer Beschwerden weniger 
interventionell therapiert wurden: beim negativen Remodelling wurden 43% der Patienten mit 
Angina pectoris oder akutem Myokardinfarkt mittels PTCA oder CABG behandelt, im 
Gegenzug waren es fast 60% derer mit positivem Remodelling. Die Todesfälle ereigneten 
sich lediglich in der Gruppe mit negativen Remodelling; da es sich jedoch nur um zwei Fälle 
handelte und deren Ursache nicht angegeben wurde, ist hier zunächst nicht von einem 
repräsentativen Ansatz auszugehen. 
 
Im zeitlichen kumulativen Verlauf zeigte sich, dass in beiden Gruppen die Anzahl der 
Patienten mit einem MACE-freien Verlauf im ersten halben Jahr nach Intervention deutlich 
schneller sank als im zweiten Halbjahr. Statistisch signifikant war, dass nach zwölf Monaten 
bei der Gruppe mit negativem Remodelling lediglich 32% der Patienten noch MACE-frei 
waren im Gegensatz zu 56% derer mit positivem Remodelling (p=0,031 in R100). Das 
positive Remodelling erreichte nach einem Jahr den Wert an komplikationsfreien Verläufen, 
den das negative Remodelling bereits nach einem halben Jahr verzeichnete. Analog 
signifikant hierzu war das Ergebnis bei den Angina pectoris-freien Verläufen in R100 und 
R95. Auch hier war die größte Abnahme im ersten Halbjahr zu verzeichnen, im zweiten war 
sie in beiden Gruppen geringer. 
 
Die meisten publizierten Studien zeigten hingegen, dass positives Remodelling eine 
schlechtere Prognose nach nicht-Stent-Interventionen48,141,142 und Stentimplantation84 hat. 
Das Ergebnis bezieht sich sowohl auf Restenosen als auch auf neu aufgetretene 
Stenosen132. Dies spricht für eine systemische, schneller progrediente KHK bei Patienten mit 
positivem Remodelling, welches als signifikanter, unabhängiger Prädiktor in Bezug auf 
Komplikationen nach Koronarinterventionen angesehen wird.  
Dangas et al.48 sowie Mintz et al.143 beschreiben in Kollektiven mit non-Stent Interventionen, 
dass Patienten mit präinterventionell positivem Remodelling in den ersten Monaten nach 
Intervention häufiger Restenosen aufweisen und einer erneuten Revaskularisation zugeführt 
 50  
werden, obwohl das Primärergebnis direkt nach Erstintervention bessere Ergebnisse zeigte. 
Der Grund hierfür könnte eine höhere biologische Aktivität der Läsionen mit positivem 
Remodelling sein20,44,48. Zudem könnte die Restenosierung als Antwort auf die mechanische 
Gefäßtraumatisierung bei diesem Remodellingtyp höher sein, da das Gefäß bereits schon 
kompensatorisch aktiv war und das vaskuläre Trauma sich dadurch stärker auf das Gefäß 
auswirkt mit der Gegenreaktion einer (Re-)Stenose48. 
Weiterhin könnte das positive Remodelling selbst eine mögliche Erklärung für die erhöhte 
Inzidenz an MACE nach Stentimplantation84 sein, da es die Eigenschaft der neointimalen 
Hyperplasiebildung bei herabgesetzer Möglichkeit einer weiteren kompensatorischen 
Erweiterung nach PTCA zu haben scheint132,144,145,146. Der Remodellingindex wird somit von 
einigen Studien als starker Prädiktor für eine in-Stent Restenose angesehen84,147. 
Zudem ist auch die Ausdehnung der Erkrankung möglicherweise ursächlich für die Häufung 
von MACE beim positiven Remodelling: dieses tritt 5 bis 10 mal häufiger bei Patienten mit 
bereits bekannter KHK auf als negatives Remodelling53. Es zeigt auch häufig eine diffuse 
Ausbreitung mit vielen potentiell vulnerablen Plaques38, welche häufig rupturieren mit 
konsekutivem ACS148.  
 
Im Gegensatz hierzu ist das negative Remodelling bei Wexberg et al. mit einer Häufung von 
Komplikationen direkt nach Erstintervention assoziiert132. Diese initialen MACE spiegeln sich 
jedoch nicht in einer schlechteren Langzeitprognose wieder. Die Assoziation von positivem 
Remodelling und MACE wurde hier erst nach einem Jahr Beobachtungszeit in der 
Überlebenskurve signifikant, nach 6 Monaten war lediglich ein nicht-signifikanter Trend 
ersichtlich. 
 
So decken sich die Ergebnisse der vorliegenden Studie mit anderen Forschungsergebnissen 
nur darin, dass im Langzeitverlauf bei positivem Remodelling häufiger Interventionen 
erforderlich sind. Das sonst konträre Ergebnis kann viele Gründe haben: der klinische 
Verlauf wird multifaktoriell beeinflusst durch die ausgewählte Population, insbesondere deren 
Größe, die KHK-Ausprägung, den Läsionsort, methodologische Kriterien (Definition des 
Remodellings, Messungen, etc.) und die Datenanalyse. Zudem kann die erhöhte Rate an 
Komplikationen beim negativen Remodelling stentassoziiert sein – ein Vergleichskollektiv 
wurde in dieser Arbeit nicht untersucht. Es war auch nicht ausreichend dokumentiert, ob die 
MACE auf die Zielläsion zurückzuführen waren oder durch andere Läsionen versursacht 
wurden.  
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4.1.4 Remodellingkollektive 
Hibi et al. haben bereits beschrieben, dass verschiedene Remodellingdefinitionen zu 
unterschiedlichen Untersuchungsergebnissen führen65. Weiterhin stellt sich die Frage, ob die 
gesetzten Grenzwerte des Remodellingindexes ebenso Zusammenhänge beeinflussen, bzw. 
ob die Ausprägung des Remodellings bei extremen Werten einen stärkeren Zusammenhang 
mit den klinischen Parametern aufweist. Dies wurde mittels R75 in dieser Arbeit untersucht.  
Es stellte sich in der deskriptiven Statistik heraus, dass R75 meist die Ergebnisse von R95 
und R100 bestätigte, oft auch etwas deutlicher aufzeigte. Eine Umkehr der Gewichtung 
zwischen den Gruppen in R75 bestand jedoch auch bei einigen analysierten Variablen, eine 
Beobachtung die möglicherweise nicht zuletzt auf die geringe Anzahl an Patienten in diesem 
Kollektiv zurückzuführen ist, welche zur Unterrepräsentation von bestimmten Ausprägungen 
der Variablen führt.  
Bemerkenswert ist jedoch, dass bei R75 eine statistische Signifikanz erheblich seltener war. 
Diese wurde nur bei der Plaqueausdehnung und der Follow-up Untersuchung nach 12 
Monaten in Relation zum Remodelling erreicht; in diesen beiden Fällen bestand diese 
Signifikanz jedoch auch in den anderen größeren Kollektiven. Bei weiteren Variablen blieb 
R75 unsignifikant trotz bestehender Signifikanz in den größeren Kollektiven. Dies kann darin 
begründet sein, dass das Kollektiv mit 12 bzw. 16 (positives bzw. negatives Remodelling) 
Patienten zu klein war, um bei der Chi-Quadrat Testung eine Signifikanz zu erlangen.  
 
Basierend auf den Untersuchungen dieser Arbeit scheint die gesonderte Analyse von R75 
nicht erforderlich, da dieses Kollektiv keine zusätzlichen Aussagen und weniger signifikante 
Ergebnisse als R95 und R100 erbrachte. Eine Studie mit größerer Patientenzahl wäre 
allerdings erforderlich, um diese Aussage zu überprüfen. 
 
 
4.2 Limitationen  
Studiendesign: 
Für diese Arbeit wurde ein Studienkollektiv gewählt, das aufgrund bestimmter 
Auswahlkriterien einem Selektionsbias unterliegt. Es wurden lediglich Fälle mit 
fortgeschrittener Atherosklerose für diese Studie ausgesucht, bei welchen ein 
präinterventioneller IVUS mit nachfolgender Stentimplantation durchgeführt wurde. Somit ist 
fraglich, ob das Ergebnis auf andere Kollektive übertragen werden kann, welche 
differierende Kriterien und Voraussetzungen aufweisen.  
Bedingt einschränkend ist die Anzahl der Patienten. R75 ist mit 28 Patienten ein besonders 
kleines Kollektiv mit entsprechend geminderter Aussagekraft. R95 und R100 sind von ihrer 
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Größe her mit vielen anderen Studien vergleichbar. Allerdings lässt die Häufigkeit der 
Verwendung des Fischer-Exact-Tests darauf schließen, dass die Untergruppen bei einigen 
untersuchten Kriterien relativ klein waren. Eine Studie mit einer größeren Anzahl an 
Patienten wäre somit möglicherweise aussagekräftiger.  
Zudem hatten 6 der 119 Patienten als Zielläsion eine Restenose bei Zustand nach 
Ballondilatation und boten somit möglicherweise andere Ausgangskriterien als jene mit einer 
neu aufgetretenen Stenose. 
Die Risikofaktoren, welche eine der Hauptvariablen darstellen, sind Kriterien, die schwer zu 
differenzieren und abzugrenzen sind. Auch bietet der Patient, wie sämtliche biologische 
Systeme, eine ausgesprochen große Vielschichtigkeit, welche eine genaue Aussage 
bezüglich Kausalitäten erschwert. 
 
Untersuchungsmethodik und Analyseverfahren: 
Ein Untersucherbias mit der Folge eines systematischen Fehlers kann nicht ausgeschlossen 
werden, da sämtliche Analyse- und Auswertungsverfahren lediglich durch einen Untersucher 
vorgenommen wurden. 
Zudem ergaben sich möglicherweise Ungenauigkeiten bei der Definition der Läsion, da es 
sich um eine visuelle Beurteilung und nicht um technisch errechnete angiographische 
Ergebnisse handelte. Die Läsion wurde als engste Stelle definiert und ursächlich für die 
klinische Symptomatik angenommen; nicht auszuschließen ist jedoch, dass insbesondere 
bei diffuser KHK eine andere Läsion im selben Gefäß hierfür verantwortlich war: hier 
bereitete die Definition der führenden Läsion häufig Schwierigkeiten.  
Die Methodik war zudem allgemein dadurch limitiert, dass der IVUS im distalen Gefäß 
aufgrund technischer Gegebenheiten nicht möglich ist und somit nicht das gesamte Gefäß 
untersucht werden konnte.  
Die Analyse der Plaque birgt auch einige mögliche Fehlerquellen: es wurden lediglich 
Patienten ausgewählt, die qualitativ gut auswertbare Läsionen und Referenzen boten. 
Gefäßabgänge, großflächigere Kalzifikationen, zu diffuse KHK u.a. führten zum Ausschluss 
und verdrängten somit ein bestimmtes Patientenpool mit nachfolgendem Selektionsbias. 
Methodische Schwierigkeiten boten insbesondere kalkdichte Plaques, welche aufgrund der 
lateralen Schallauslöschung zu Messungenauigkeiten durch Extrapolieren der Gefäßfläche 
führen können. Zudem wurde speziell beim akuten Koronarsyndrom mit häufiger 
Thrombusformation an der rupturierten Plaque die Plaquefläche unter Umständen zu groß 
bemessen wegen einer noch nicht durchgeführten thrombolytischen Therapie. Bei engeren 
Läsionen kann der IVUS-Katheter eine Änderung der Gefäßgeometrie bewirken und somit 
die Ergebnisse der Gefäßfläche beeinflussen. 
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In Bezug auf das Remodelling, dessen Definition auf einem Vergleich mit dem proximalen 
und distalen Referenzsegement beruht, ist kritisch anzumerken, dass diese Referenzen teils 
nicht frei von atherosklerotischen Plaques waren und dadurch fälschlich als solche deklariert 
wurden. Das ausgewählte Patientenkollektiv litt unter einer fortgeschrittenen Atherosklerose 
mit häufig diffuser Ausbreitung der Koronarsklerosierung. Selbst ein gesunder oder minimal 
befallener Gefäßabschnitt kann von Remodelling betroffen sein und somit nicht optimale 
Voraussetzungen schaffen149.  
 
Statistik: 
Diese Untersuchung basiert auf einer retrospektiven Datenauswertung mit ihren bekannten 
Nachteilen. Die Auswahl der Kollektive erfolgte nicht zufällig sondern entsprach bestimmten 
medizinischen Kriterien. Zudem waren die Stichproben relativ klein, meist jedoch von einer 
Größenordnung, die statistisch gesehen noch vertretbar ist. Zur Verallgemeinerung der 
Ergebnisse, insbesondere über die Wertigkeit eines Kollektivs mit extrem ausgeprägten RI 
Werten, wäre jedoch eine Studie mit einer größeren Anzahl an Patienten aussagekräftiger. 
 
Vergleich mit anderen Studien: 
Zwei wesentliche, das Remodelling betreffende Punkte können einen erheblichen Einfluss 
auf die Ergebnisse haben und die problematischen Aspekte der fehlenden Standardisierung 
hervorheben65. Trotz der Wichtigkeit, die dem Remodelling beigemessen wird, variieren 
dessen Definitionen erheblich wegen unterschiedlicher Wahl der Referenzsegmente und 
andersartigem Umgang mit Gefäßveränderungen.  
In der Literatur findet man verschiedene Definitionen des Remodellingindexes, meist  
RI = EEM Läsion : EEM Prox  oder  RI = EEM Läsion : [(EEM Prox + EEM Dist):2] . 
Es ist unterschiedlich, wie hoch der Übereinstimmungsgrad dieser verschiedenen RI-
Definitionen untereinander ist und in welchem Ausmaß sie die Ergebnisse beeinflussen. Der 
absolute RI-Wert kann jedoch teilweise große Unterschiede aufweisen und zu 
unterschiedlichen Signifikanzen führen65. 
Zudem orientieren sich positives und negatives Remodelling studienabhängig an 
unterschiedlichen Grenzwerten des RI: am häufigsten wird die Grenze bei ≥ 1,05 bzw. ≤ 0,95 
gesetzt (entsprechend dem R95 Kollektiv); manche Autoren bezeichnen die Gruppe 
dazwischen noch als intermediäres Remodelling. Andere Grenzwerte zur Definierung der 
Remodellinggruppen sind jedoch auch häufig, wie z.B. RI größer bzw. kleiner 1. Dies 
schränkt die Vergleichbarkeit der Studien untereinander ein, da, wie in dieser Arbeit 
beobachtet, die Signifikanz meist nicht in allen Kollektiven gleichzeitig erreicht wird trotz 
ähnlicher Tendenzen. 
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Abschließend besteht im Vergleich mit anderen Studien immer das Problem verschiedener 
Ein- und Ausschlußkriterien, klinischer Daten, methodischer Aspekte, Ausprägungsgrade der 
Erkrankung (hier KHK-/Plaqueausdehnung, Läsionslokalisation, etc.), untersuchungs-
abhängiger Auswertungen und Interpretation. In dieser Studie kommt speziell noch hinzu, 
dass viele unberücksichtigte Faktoren und Unbekannte nicht in die Auswertung mit 
eingeflossen sind, wie z.B. der multifaktorielle Einfluss auf das Remodelling, das Alter der 
Plaque, die Plaquemorphologie, die lokale Hämodynamik sowie die Ausprägung von 
Risikofaktoren und deren Alter.  
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5 Zusammenfassung 
5.1 Untersuchungsziel 
Nach Einführung der Angiographie und der Revaskularisationen stand der stenosierende 
Prozess jahrelang als Ursache für die KHK und das ACS fest. In den 90ern wurde jedoch in 
post-mortem Studien und mittels IVUS festgestellt, dass viele atherosklerotische Läsionen 
zunächst häufig keine kritischen Stenosen zeigten, obwohl bereits ein erhebliches Ausmaß 
an auswärtsgerichteter Plaque vorhanden war38. Lange wurde diese Gefäßantwort als 
kompensatorischer Mechanismus auf das Plaquewachstum angesehen, um den Blutfluss 
aufrecht zu erhalten17. Paradoxerweise zeigten in den letzten Jahren viele IVUS-Studien, 
dass das positive Remodelling die dominierende Remodellingform bei Patienten mit ACS ist 
und die assoziierten Plaques sehr vulnerabel sind20,67,148,150,151,152,153. Es wird geschätzt, dass 
bis zu 70% der akuten Myokardinfarkte und der „plötzlichen Herztode“ aufgrund der Ruptur 
einer unter 50%ig stenosierenden Plaque mit nachfolgender thrombotischer Gefäßokklusion 
entstehen154,155. Somit rückte das Remodelling in den Fokus der Kardiologen, da das 
rechtzeitige Entdecken der weniger stenosierenden, jedoch äußerst vulnerablen Plaques 
eine Schlüsselrolle in der Früherkennung der KHK sowie der Prävention des ACS spielt. 
Ziel dieser Arbeit ist es zu untersuchen, ob klinische Faktoren das Remodelling bestimmen 
und ob das Remodelling den KHK-Verlauf im Sinne einer erhöhten Komplikationsrate von 
kardialen Ereignissen oder erforderlichen Interventionen beeinflusst. Zudem wird noch der 
Frage nachgegangen, inwiefern extreme Remodellingausprägungen Signifikanzen und 
Tendenzen besser darstellen als die gängigen Remodelling-Definitionen. 
 
 
5.2 Methode 
Das Kollektiv bestand aus 119 Patienten mit fortgeschrittener Atherosklerose, welche vor 
Stentimplantation mittels IVUS untersucht wurden. Die IVUS-Bilder wurden planimetriert und 
anschließend der RI berechnet. Mittels des RI wurden drei Kollektive gebildet: R100 (n=119) 
unterteilt die Patienten in positives und negatives Remodelling bei RI=1, R95 (n=96) bei 
RI≥1,05 bzw. RI≤0,95 und R75 (n=28) bei RI≥1,25 bzw. RI≤0,75. 
In der statistischen Auswertung erfolgte eine Gegenüberstellung des Remodellings mit 
verschiedenen klinischen Daten (Alter, Geschlecht, kardiovaskuläre Risikofaktoren, 
Medikation, klinisches Beschwerdebild, Laborwerte), Läsionscharakteristika sowie klinischen 
Verlaufsparametern. Zudem wurden sämtliche Daten auch in den verschiedenen Kollektiven 
miteinander verglichen.  
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5.3 Ergebnisse 
Plaquelast und RI stehen in enger Korrelation zueinander: positives Remodelling weist mehr 
Plaquelast auf als negatives. Zudem ist es signifikant mit der subakuten Angina pectoris 
Braunwald Klasse 2 assoziiert im Gegensatz zur progressiven Angina pectoris Braunwald 
Klasse 1, welche beim negativen Remodelling dominiert. Weiterhin tritt positives 
Remodelling gehäuft bei vorbestehender KHK, insbesondere bei Z.n. Myokardinfarkt auf. Im 
Langzeitverlauf zeigt es eine deutlich geringere Komplikationsrate mit weniger 
pektanginösen Beschwerden, bei jedoch erhöhter prozentualer Reinterventionsrate im 
Vergleich zum negativen Remodelling. 
 
Quantitativ gehäuft, statistisch jedoch nicht signifikant, geht positives Remodelling mit einer 
instabilen und negatives mit einer stabilen Angina pectoris einher. Zudem fiel positives 
Remodelling häufiger bei Hyperlipidämie auf, negatives vermehrt bei aktivem Rauchen. 
 
Die Kollektive mit den ausgeprägtesten RI-Werten erbrachten kein zuverlässigeres 
Ergebniss als die anderen Kollektive. Eine Signifikanz wurde hier seltener erreicht. Die 
Anzahl an Patienten war allerdings für ein aussagekräftiges Ergebnis zu klein. 
 
 
5.4 Schlussfolgerungen und Ausblick 
Bei den Koronarien geht die Richtung des Remodellingwachstums mit dem klinischen 
Beschwerdebild einher. Trotz unauffälligerem angiographischem Bild weist positives 
Remodelling diffusere und ausgeprägtere atherosklerotische Veränderungen auf und stellt 
meist eine schwerwiegendere Form der KHK dar132: hier tritt vermehrt eine instabile Angina 
pectoris auf, die Plaques sind vulnerabler und häufig für das ACS verantwortlich. In der 
vorliegenden Arbeit war in dieser Gruppe die instabile Angina pectoris vermehrt den höheren 
Klassen zugeordnet. Weiterhin wurden mehr Risikofaktoren, gehäuft 
Mehrgefäßerkrankungen und mehr interventionelle Behandlungen im Langzeitverlauf 
dokumentiert. In der Literatur wird zudem noch ein gehäuftes Auftreten von Komplikationen 
im Langzeitverlauf beschrieben. Diese Feststellungen deuten auf eine systemische, 
schneller progrediente KHK mit vermehrt akuten Ereignissen bei positivem Remodelling hin. 
Somit gilt es, das Remodelling frühzeitig zu erkennen, um vorbeugend tätig werden zu 
können.  
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Das Problem ist jedoch, dass die heutigen gängigen Strategien zur Beurteilung der KHK 
keine zuverlässigen Angaben zur Morphologie der atherosklerotischen Gefäßveränderungen 
und deren Schweregrad beinhalten. Bisher stehen in der Detektion vulnerabler Plaques 
lediglich der IVUS oder das MSCT zur Verfügung. Allerdings ist auch hier die zeitliche 
Einschätzung der Akuität nicht möglich und die Präventivbehandlung einer potentiell 
vulnerablen Plaque ebenso wenig verantwortbar wie ein breitgefächertes Screening mittels 
IVUS oder MSCT54. Folglich greift man zur Berechnung des kardiovaskulären Risikos auf 
Risikofaktoren, Scores und verschiedene Algorithmen zurück, welche jedoch nicht sehr 
spezifisch sind. 
 
Die vorliegende Arbeit zeigte lediglich, dass manche unspezifische Faktoren im signifikanten 
Zusammenhang mit der Richtung des Gefäßremodellings stehen (KHK-Anamnese, insbes. 
der Z.n. Myokardinfarkt und Braunwald Klasse II mit positivem Remodelling, 
vorausgegangene Interventionen mit negativem Remodelling). Der Schweregrad des 
Remodellings scheint allerdings nicht mit bestimmten Faktoren zusammenzuhängen. 
 
Aufgrund dieser Beobachtungen und der einschlägigen Literatur stellt sich die Frage, welche 
Aussagekraft klinische Parameter in Bezug auf vulnerable Plaques haben können. Das 
koronare Remodelling ist ein fortlaufender, sehr komplexer Prozess, welchem multifaktorielle 
Einflüsse zugrunde liegen. Bei der bisher bekannten Anzahl an Variablen, die eine Rolle in 
der Atherosklerogenese spielen, ist es schwierig, einen zuverlässigen klinischen Parameter 
mit prognostischer Aussagekraft zu finden. Der multifaktorielle Einfluss erschwert zudem die 
eindeutige Klärung der Kausalität. Dies könnte auch eine Erklärung für die zum Teil 
widersprüchlichen Ergebnisse in der Literatur sein. 
 
Das komplexe Zusammenspiel verschiedener Faktoren in der Atherosklerogenese und deren 
spezifische Funktion werden kontrovers diskutiert. Es bedarf einer weiteren Suche nach 
Parametern mit zuverlässiger Aussagekraft bezüglich des KHK Risikos, da die bisher 
erforschten klinischen Parameter durch ihre mangelnde Spezifität die Aussage beträchtlich 
einschränken. Zudem ist auch ungeklärt, wie sich das Remodelling im zeitlichen Verlauf 
verhält und welche Faktoren hier einwirken. Weitere Forschungen zur Früherkennung eines 
bevorstehenden ACS sind somit erforderlich, um eine Verbesserung der Prognose dieses 
Krankheitsbildes zu erreichen.  
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6 Anhang 
6.1 Abkürzungen 
Abb.   Abbildung 
ACE   angiotensin converting enzyme 
ACS   akutes Koronarsyndrom 
AHA   American Heart Association 
akt.   aktuell(e/r) 
AMI   akuter Myokardinfarkt 
Anamn.  Anamnese 
Ang. pect.  Angina pectoris 
Anz.   Anzahl 
AP   Angina pectoris 
APTT   aktivierte partielle Thromboplastinzeit 
art.   arteriell(e/r) 
art. Hypert.  Arterieller Hypertonus 
ASS   Acetylsalicylsäure 
AT   Angiotensin 
bek.   bekannt(e/r) 
Bem.   Bemerkung 
Ca   Calcium 
CABG   coronary artery bypass graft 
CCS   Canadian Cardiovascular Society 
CRP   C-reaktives Protein 
CSA   cross sectional area 
CSE   Cholesterin Synthese Enzym 
Diab. mell.  Diabetes mellitus 
dist.   distal(e/r)  
EEM   external elastic membrane 
EKG   Elektrokardiogramm 
FA   Familienanamnese 
Fam. Anamn.  Familienanamnese 
FU   follow-up 
ges.   gesamt(e/r) 
HDL   high density lipoprotein 
HMG-CoA  3-Hydroxy-3-Methylglutaryl-Coenzym-A 
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hsCRP  high sensitivity C-reaktives Protein 
Hyperchol.  Hypercholesterinämie 
ICUS   intravascular coronary ultrasound 
i.v.   intravenös 
IVUS   intravaskulärer Ultraschall 
k.A.   keine Angaben 
kard.   kardial(e/r) 
KHK   Koronare Herzkrankheit 
klin.   klinisch(e/r) 
Kompl.   Komplikation(en) 
kor.   koronar(e/r) 
LA   lumen area 
LAD   left anterior descending 
LCA   left coronary artery 
LCX   left circumflex artery 
LDL   low density lipoprotein 
LEE   Lamina elastica externa 
LEI   Lamina elastica interna 
MACE   major adverse cardiac events 
max.   maximal(e/r) 
MI   Myokardinfarkt 
Mo.   Monat 
min.   minimal(e/r) 
min.   Minute 
MUSIC Study  ‘Multicenter Ultrasound Stenting in Coronaries’ Studie 
MSCT   Mehrschicht-Spiral-Computertomografie 
neg.   negativ(e/r) 
n.n.b.   nicht näher bezeichnet 
Pat.   Patienten 
pos.   positiv(e/r) 
prox.   proximal(e/r) 
PTCA   perkutane transluminale koronare Angioplastie 
OPTICUS Study ‘Optimization with ICUS to reduce stent restenosis’ Studie 
QCA   quantitative Koronarangiographie 
RCX   Ramus circumflexus 
Remod.  Remodelling 
RF   Risikofaktor(en) 
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RI   Remodellingindex 
sec.   Sekunde 
Segm.   Segment 
Spasm.  Spasmus(-en) 
Std. Abw. . Standardabweichung 
Tab.   Tabelle 
TCFA   thin cap fibroatheroma 
unauff.   unauffällig(e/r) 
VA   vessel area 
vasc.   vaskulär(e/r) 
Z.n.    Zustand nach 
vs.   versus 
 
 
6.2 Klassifikationen der Angina pectoris 
6.2.1 Klassifikation nach CCS 
Gemäß der Einteilung der Canadian Cardiovascular Society (CCS) gelten folgende Kriterien 
bezüglich des Schweregrades der Angina pectoris: 
 
• Klasse 1: Normale körperliche Aktivitäten verursachen keine Angina, jedoch 
erhebliche oder langdauernde Anstrengungen bei der Arbeit oder in der Freizeit, nicht 
jedoch beim Gehen oder Treppensteigen.  
• Klasse 2: Leichte Beeinträchtigungen bei normalen Aktivitäten. Beim schnelleren 
Gehen und Treppensteigen kommt es zur Angina, ebenso beim bergan Gehen, 
normalem Gehen und Treppensteigen nach Mahlzeiten, in kalter Luft, im Wind, unter 
psychischer Belastung oder in den ersten Stunden nach dem Erwachen. Angina beim 
ebenerdigen Gehen von mehr als zwei Strassenblocks oder beim Treppensteigen 
von mehr als einer Etage in normaler Geschwindigkeit und unter normalen 
Bedingungen. 
• Klasse 3: Deutliche Beeinträchtigung bei normaler körperlicher Aktivität. Angina beim 
ebenerdigen Gehen von ein bis zwei Straßenblocks oder beim Treppensteigen von 
einer Etage in normaler Geschwindigkeit und unter normalen Bedingungen. Keine 
Beschwerden in Ruhe.  
• Klasse 4: Jede Art körperlicher Aktivität verursacht Beschwerden. Ruheangina kann 
vorkommen. 
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6.2.2 Klassifikation nach Braunwald 
Die Klassifizierung der instabilen Angina pectoris nach Braunwald richtet sich nach 
folgenden Schweregraden:  
 
• Klasse I: Neu aufgetretene schwere oder verschlimmerte Angina. Neu aufgetretene 
(weniger als 2 Monate) Belastungsangina, die entweder sehr schwer ist oder häufig 
(mehr als 3 Anfälle/Tag) auftritt, sowie eine chronische stabile Angina, die sich 
verschlimmert (d. h. höhere Anfallshäufigkeit, zunehmende Schwere oder Dauer, 
oder Anfälle, die durch eine deutlich geringere Anstrengung ausgelöst werden als 
zuvor), ohne dass jedoch Ruheangina in den letzten 2 Monaten aufgetreten ist.  
• Klasse II: Subakute Ruheangina, d.h. eine oder mehrere Episoden von Ruheangina 
im letzten Monat, aber nicht in den letzten 48 Stunden.  
• Klasse III: Akute Ruheangina, d.h. eine oder mehrere Episoden von Ruheangina in 
den letzten 48 Stunden.  
 
 
6.2.3 Klassifikation nach Klinik 
Die Klassifikation nach Klinik unterteilt die instabile Angina pectoris nach folgenden Kriterien:  
 
• Klasse A: Sekundär instabile Angina, d.h. instabile Angina, die sich auf klar zu 
definierende Umstände zurückführen lässt, die außerhalb der Koronarzirkulation 
liegen und die die myokardiale Ischämie erhöhen. Solche Umstände erniedrigen 
entweder die myokardiale Sauerstoffversorgung oder erhöhen den myokardialen 
Sauerstoffverbrauch (z.B. Anämie, Fieber, Infektionen, Hypotonie, unkontrollierte 
Hypertonie, Tachyarrhythmie, ungewöhnlicher psychischer Stress, Thyreotoxikose 
und Hypoxämie infolge respiratorischer Insuffizienz).  
• Klasse B: Primär instabile Angina, d.h. instabile Angina, die sich in Abwesenheit 
extrakardialer Ursachen entwickelt, wie sie bei Klasse A beschrieben sind.  
• Klasse C: Instabile Postinfarktangina, d.h. instabile Angina, die sich innerhalb von 2 
Wochen nach akutem Infarkt entwickelt. 
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6.3 Einteilung der Koronarsegmente 
Für die Auswertung und Beurteilung des Bildmaterials wurde die Einteilung der 
Koronarsegmente der American Heart Association (AHA) verwendet (s. Abb. 16). 
 
 
 
Abb. 16: Koronarsegmente gemäß AHA (aus Rodenwaldt J.156) 
 
 
6.4 MUSIC-Kriterien 
Folgende Kriterien fanden Anwendung in der MUSIC-Studie13: 
• komplette Apposition des Stents an die Gefäßwand über seine Gesamtlänge  
• minimale in-Stent Lumenfläche ≥ 90% der durchschnittlichen Lumenfläche vom 
Referenzsegment oder ≥ 100% der Lumenfläche des Referenzsegmentes mit der 
kleinsten Lumenfläche. In-Stent Lumenfläche des proximalen Stentbeginns ≥ 90% 
der Lumenfläche der proximalen Referenz. Im Falle einer in-Stent 
Lumenfläche > 9,0mm: minimale in-Stent Lumenfläche ≥ 80% der 
durchschnittlichen Referenz-Lumenfläche oder ≥ 90% der Lumenfläche des 
Referenzsegmentes mit der kleinsten Lumenfläche 
• symmetrische Stentexpansion (minimaler Lumendurchmesser / maximalen 
Lumendurchmesser ≥ 0,7) 
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6.5 Vergleichsgrafiken und -diagramme 
6.5.1 Angina pectoris 
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CCS = Klassifikation nach CCS, BW = Klassifikation nach Braunwald, KK = Klassifikation nach Klinik                  
(s. Anhang 6.2.) 
 
Abb. 17: Angina pectoris: Auftreten und Klassifikation bei positivem und negativem Remodelling 
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6.5.2 Risikofaktoren 
0
10
20
30
40
50
60
70
80
90
100
vo
rha
nd
en
1 R
F
2 R
F
3 R
F
4 R
F
KH
K A
na
m
n.
Dia
b. 
m
ell.
 
Art
.
 
Hy
pe
rt.
Hy
pe
rc
ho
l. 
Fa
m
.
 
An
am
n.
Nik
oti
n 
ak
t.
Nik
oti
n 
ex
A
n
te
il 
/ %
negativ
positiv
R100
 
0
10
20
30
40
50
60
70
80
90
100
vo
rha
nd
en
1 R
F
2 R
F
3 R
F
4 R
F
KH
K A
na
m
n.
Dia
b. 
m
ell.
 
Art
.
 
Hy
pe
rt.
Hy
pe
rc
ho
l. 
Fa
m
.
 
An
am
n.
Nik
oti
n 
ak
t.
Nik
oti
n 
ex
A
n
te
il 
/ %
negativ
positiv
R95
 
0
10
20
30
40
50
60
70
80
90
100
vo
rha
nd
en
1 R
F
2 R
F
3 R
F
4 R
F
KH
K A
na
m
n.
Dia
b. 
m
ell.
 
Art
.
 
Hy
pe
rt.
Hy
pe
rc
ho
l. 
Fa
m
.
 
An
am
n.
Nik
oti
n 
ak
t.
Nik
oti
n 
ex
A
n
te
il 
/ %
negativ
positiv
R75
 
Abb. 18: Risikofaktoren: Art und Anzahl bei positivem und negativem Remodelling 
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6.5.3 Medikation 
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Abb. 19: Einnahme von Medikamenten bei negativem und positivem Remodelling 
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6.5.4 Läsion 
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Abb. 20: Läsion: Art, Lokalisation und KHK-Ausprägung bei positivem und negativem Remodelling 
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Abb. 21: MACE: Häufigkeit und Art bei negativem und positivem Remodelling 
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